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1. BENDROJI DALIS

1.1 APIBREZIMAS, EPIDEMIOLOGIJA

Hemofilija (TLK D66, D67) - jgytas, su X chromosoma susijes, recesyviniu badu paveldimas kreséjimo
sutrikimas, kuriam badingas plazmos kreséjimo faktoriy trukumas: VIl faktoriaus stoka lemia hemofilija A
(HA), IX faktoriaus stoka - hemofilijg B (HB).

lgimta inhibitoriné hemofilija yra hemofilija A ar B, kurios metu atsiranda antiktnai prie$ iy pacienty
gydymui skiriama VIII ar IX kre$éjimo faktoriy koncentrata (toliau — antikdinai). Atsirade antikinai neu-
tralizuoja hemofilijos gydymui skiriamy VIII ar IX kreséjimo faktoriy veikima, todél kraujavimy gydymas
jprastinémis VIII ar IX faktoriy koncentraty dozémis pasidaro neefektyvus.

Epidemiologija: HA ir HB yra dazniausios jgimtos koagulopatijos. Sergamumas HA siekia 1: 10 000, HB- 1:
100 000 vyriskos lyties naujagimiy. Pasaulyje Siuo metu serganciyjy skaicius siekia 400 000. Lietuvoje yra
149 ligoniai: 1298 jy diagnozuota HA ir 20 HB.

Defektinis hemofilijos genas paveldimas i§ motinos—hemofilijos geno nesiotojos, kuri X chromosomoje
esantj patologinj geng perduoda savo sinums. Pavieniais atvejais, kai jvyksta sporadiné mutacija, hemo-
filija gali susirgti ir mergaités.

Antikanai, neutralizuojantys VIl kre3éjimo faktoriy, nustatomi 20-30% ligoniy, serganciy sunkia hemofili-
jos A forma ir 1-3% ligoniy, serganciy sunkia hemofilijos B forma. Labai retai antikinai gali bati nustatyti
lengva ar vidutinio sunkumo hemofilija A sergantiems ligoniams.

Antikdnai dazniausiai atsiranda po pirmyjy 10-20 faktoriaus VIl ar IX koncentrato doziy ankstyvoje vai-
kystéje. Svarbiausia priezastis sglygojanti antiklny atsiradimg yra VIII kreséjimo faktoriaus geno mutaci-
jos tipas (didelés geno delecijos ar inversijos). Kiti faktoriai susije su antikiiny atsiradimu yra ankstyvas
amzius, kai skiriama pirma faktoriaus koncentrato dozé (ypac, jei pirma kartg faktorius skiriamas jaunes-
niems kaip 6 ménesiy amziaus vaikams), individualus genetinis imunologinis atsakas, rase.

1.2 KLASIFIKACIJA

Pagal trukstamo kreséjimo faktoriaus (VIIl arba IX) koncentracijg paciento plazmoje isskiriamos 3 hemo-
filijos sunkumo formos:

SUNKI

VIDUTINIO SUNKUMO

LENGVA

Faktoriaus aktyvumas
plazmoje <1%

Faktoriaus aktyvumas
plazmoje nuo 1 iki 5%

Faktoriaus aktyvumas
plazmoje 5-40%

Badingi spontaniniai
kraujavimai

Kraujavimai po nedideliy
traumy ir reti spontaniniai
kraujavimai

Kraujavimai po dideliy traumuy,
chirurginiy procedury




Pagal esama ir anamnestinj* antikiiny kiekj inhibitoriné hemofilija skirstoma j 2 formas:

Pagal esama antikuny kiekj

MAZO TITRO INHIBITORINE HEMOFILIJA DIDELIO TITRO INHIBITORINE HEMOFILIJA

Antikany kiekis (<5 BV) Antikany kiekis (= 5 BV)

Pagal anamnestinj* antikuny kiekj

VANGIAI REAGUOJANTYS PACIENTAI STIPRIAI REAGUOJANTYS PACIENTAI
(low responders) (high responders)
Anamnestinis antiktny kiekis < 5 BV Anamnestinis antikany kiekis > 5 BV

*Anamnestinis antikiny kiekis yra didZiausias antiktiny kiekis buves tam paciam ligoniui praeityje, nepri-
klausomai nuo Siuo metu nustatomo antiktny kiekio.

Pastaba: mazo titro inhibitoriné hemofilija gali bati praeinanti — tesiant gydyma VIII/IX faktoriaus kon-
centratu antikdny kiekis islieka mazas (< 5 BV), per 6 gydymo FVIII/IX koncentratu ménesius antikinai
savaime iSnyksta ir véliau niekada nebeatsiranda.

1.3 KLINIKA

HA ir HB simptomai kliniskai nesiskiria. Siai ligai badingi spontaniniai (savaiminiai, be jokios traumos) ir
potrauminiai kraujavimai. Dazniausiai pasitaiko kraujavimai j sgnarius - 70-80%, raumenis ir minkstuosius
audinius - 10-20%, kiti sunkas kraujavimai 5-10%.

Inhibitorinei hemofilijai budingas jprastas hemofilijai kraujavimo pobudis (kraujo issiliejimai j sgnarius,
raumenis, reCiau poodinés hematomos, hematurija, kraujavimas i$ virskinamojo trakto), taciau nesulau-
kiama gydymo efekto nuo adekvaciy faktoriy koncentraty doziy (VI kreséjimo faktoriaus, pacientui ser-
ganciam hemofilija A ar IX kreséjimo faktoriaus pacientui sergan¢iam hemofilija B).

Alerginés reakcijos (net anafilaksija), ypac atsiradusios po pirmyjy 10-20 IX faktoriaus koncentrato do-
ziy yra badingos inhibitorinei hemofilijai B. Atsiradus inhibitoriams prie$ IX kreséjimo faktoriy, alerginés
reakcijos nustatomos 50% pacienty.

Kraujavimai sergant hemofilija

Sunkaus

+ Sagnariai (hemartrozé)

« Raumenys/ minkstieji audiniai

+ Burnos gleiviné/ dantenos/ nosis
- Slapimo takai (hematurija)



Gyvybei pavojingi

+ Centriné nervy sistema (CNS)

« Virskinamasis traktas

- Kaklas/ gerklé/ rykle

+ Potrauminiai (po sunkiy traumuy)

Hemofilijos komplikacijos

« Inhibitoriy susiformavimas pries VIII ar IX faktoriy
+ Su gydymu susije komplikacijos (infekcijos)
- hepatitas B
- hepatitas C
- hepatitas A
- ZIV
Kitos infekcijos (salygotos virusy, priony)
« Dél pasikartojanciy kraujavimuy:
- létiné hemofiliné artropatija (sinoviitas, deformuojanti artropatija)
- kontrakturos
- pseudotumory susidarymas (minkstyjy audiniy ar kauly)
- osteoporozé, lUziai



2. DIAGNOSTIKA

Hemofilijos diagnozé turi bati nustatyta ir patvirtinta specializuotame hematologijos skyriuje. Siuo metu
Lietuvoje tokie skyriai yra Vilniaus universiteto vaiky ligoninéje, Vilniaus universiteto ligoninés Santariskiy
klinikose, Kauno medicinos universiteto klinikose ir Klaipédos jurininky ligoninéje.

2.1 SPECIALISTAI DALYVAUJANTYS HEMOFILIJOS DIAGNOSTIKOJE IR GYDYME:

« Hematologas
« Slaugytoja, turinti darbo su hemofilikais patirties
« Fizioterapeutas/ kineziterapeutas
« Socialinis darbuotojas
+ Konsultantai:
- chirurgas/ ortopedas
- reumatologas
- odontologas
- genetikas
- gastroenterologas/ hepatologas
- psichologas

2.2 TIRIAMIEJI:

« Visi naujagimiai, gime Seimose, kuriose yra serganciyjy hemofilija

« Naujagimiai, kuriems yra uzsiteses kraujavimas is bambutés, virSkinamojo trakto, didelé kefalohema-
toma ar kitoks kraujavimas, esant normaliam trombocity skaiciui kraujyje

« Visi asmenys, kuriems yra spontaniniy kraujavimy, ypac j sanarius ar raumenis

« Asmenys, kuriems yra gausus kraujavimas po traumy ar operacijy metu

2.3 TYRIMAI, ATLIEKAMI NUSTATANT HEMOFILIJOS DIAGNOZE

Atrankiniai tyrimai:

« Pilnas kraujo tyrimas, vertinant trombocity skaiciy ir morfologijg
« ADTL, SPA, fibrinogenas, kraujavimo laikas pagal IVY

ISpléstiniai tyrimai:

Faktoriaus VIl ir IX aktyvumas plazmoje

« Paciento ir jo Seimos nariy genetinis istyrimas ir genetiko konsultacija
- Tyrimai dél infekuotumo ZIV, HBV, HCV

Ortopedo konsultacija ir ortopedinis jvertinimas

2.4 TYRIMAI, ATLIEKAMI NUSTATANT INHIBITORINES HEMOFILIJOS DIAGNOZE:

Atrankinis tyrimas:
+ Maisymo méginys (Il priedas)
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Patvirtinantis tyrimas:

- Bethesda tyrimas (arba Bethesda metodo Nijmegeno modifikacija) Siuo metodu patvirtinami ar pa-
neigiami antiktnai pries VIII/IX kreSéjimo faktoriy ir nustatomas jy kiekis (Il priedas)

2.5 TYRIMAI, ATLIEKAMI HEMOFILIJOS GYDYMO IR SEKIMO METU:

« Hematologo konsultacija ne reciau kaip kas 6 ménesiai
« Laboratoriniai tyrimai: pilnas kraujo tyrimas, ADTL, faktoriaus aktyvumas plazmoje
« Tyrimas dél antikiiny (Bethesda metodu) atliekami:
- Hemofilija sergantiems vaikams iki 18 mety kas 12 ménesiy ir po 10-20 kreséjimo faktoriaus doziy,
jei jos buvo suleistos grei¢iau negu per pirmus 12 ménesiy po gydymo pradzios
- Visiems hemofilikams prie$ planines operacijas
- Visiems hemofilikams, jeigu adekvatus gydymas VIII/IX kre$éjimo faktoriy koncentratais neduoda
pageidaujamo efekto
- Visiems hemofilikams, jeigu jiems pradedamas skirti naujas kreséjimo faktoriaus koncentratas, vie-
na kartg po pirmyjy 20-30 gydymo nauju faktoriaus koncentratu dieny
- Hemofilija B sergantiems pacientams, kuriems atsirado alerginiy reakcijy j skiriama IX kreséjimo
faktoriy
- Imunotolerancijos metu antikiny tyrimas atliekamas kas ménesj praéjus > 24 valandoms po pa-
skutinés faktoriaus koncentrato injekcijos; iSnykus inhibitoriams tyrimas kartojamas praéjus ma-
Ziausiai 3 paroms po paskutinés faktoriaus injekcijos
- 18tyrimas dél infekuotumo ZIV1/2 (anti ZIV), HB ( HbsAg), HC (anti HCV) pagal reikalg
« Ortopedinis jvertinimas pagal reikalg (IX priedas)
- Odontologo, gastroenterologo, infekcionisto konsultacija ir iStyrimas bei gydymas pagal reikala

Hemofilijos diagnozé patvirtinama, esant visiems Zemiau iSvardintiems kriterijams:

- Seimyninei anamnezei

Klinikiniams kraujavimo pozymiams

+ Prailgéjus ADTL, esant normaliems kitiems kre$éjimo rodikliams
Zemam FVIII (HA) ar FIX (HB) aktyvumui kraujo plazmoje

« Badingiems genetiniams pakitimams

Nustacius hemofilijos diagnoze pirma kartg, paciento duomenis per savaite laiko batina perduoti
Nacionaliniam hemofilijos centrui bei vaiky hemofilijos registrui (jei pacientas yra iki 18 mety amziaus).

Diagnozavus hemofilijg vaikui, jo tévams turi buti iSsamiai paaiskinta ligos esmé, gydymo galimybés,
komplikacijos, prognozé. Pirmojo guléjimo stacionare metu tévai turi buti apmokyti suleisti vaikui krese-
jimo faktoriy j vena. Jei dél kokiy nors priezasciy tévai patys negalés to daryti, socialinis darbuotojas turi
surasti optimaliausia buda tai atlikti laiku ir kvalifikuotai.

Hematologas privalo pacientui pateikti iSrasg (forma 027/a), nurodydamas tikslig diagnoze, rekomenduo-
jama gydymo buada ir kreséjimo faktoriaus dozavima.
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3. GYDYMAS

Hemofilija yra genetiskai determinuotas susirgimas todél pasveikimas nuo Sios ligos yra nejmanomas. Pa-
ciento gydymo tikslas yra pasalinti ligos klinikinius simptomus (gydant pagal poreikj, esant kraujavimui)
arba perspéti simptomy atsiradima (gydant profilaktiskai).

Inhibitorinés hemofilijos gydymas dél savo specifikos aprasytas atskirai 4 metodikos dalyje.

1.1 GYDYMAS PAGAL POREIK]

3.1.1 Pagrindiniai principai:

« Esant kraujavimui, kreséjimo faktoriy (VIII ar IX) koncentratas turi bati suleidziamas kuo greiciau, jei
jmanoma per pirmas 2 valandas nuo simptomy atsiradimo

+ Kresejimo faktoriaus vienkartiné dozé turi bati pakankama ir apskaiciuota pagal ligonio svorj ir krau-
javimo lokalizacija bei sunkumo laipsnj

+ Suaugusiems ir vaikams su gerai iSsivyscCiusiomis periferinémis venomis faktoriy koncentratai lei-
dziami j periferine vena, o kai kuriems vaikams - j implantuojamg centrinés venos kateterj Porth-A-
Cath

« Jei kraujavimas néra labai sunkus ar gyvybei pavojingas, rekomenduojamas gydymas namuose kai
kreséjimo faktoriy susileidzia pats ligonis (suauge pacientai ir vyresni vaikai) arba jj suleidzia tévai

« Vengti bet kokiy injekcijy j raumenis

» Naudoti pagalbines priemones, padedancias mazinti kraujavima ir lengvinancias kraujavimo sukel-
tus simptomus (ramybé, 3altis, spaudziamasis tvarstis, pakélimas, nuskausminantys medikamentai)

- Visais atvejais, kai kraujavimas yra labai gausus ar gyvybei pavojingas ir nesustoja taikant adekvaty
gydyma, kuo greiciau kreiptis j gydymo jstaiga

3.1.2 Kreséjimo faktoriaus dozavimas ir gydymo trukmeé:

« Kiekvienas faktoriaus VIl veikimo vienetas kilogramui kino masés padidina paciento, sergancio HA,
plazmos FVIIl aktyvuma 2% (2VV/dI). Reikiama faktoriaus dozé apskaic¢iuojama, dauginant paciento
kano mase (kg) i$ skaiciaus, iki kurio reikia padidinti faktoriaus aktyvumga ir padauginama is 0,5.

Pavyzdys: 50 kg sveriantis pacientas, sergantis HA, kuriam faktoriaus aktyvuma plazmoje reikia pakelti
iki 40%

50 (kg) x 40 (%) x 0,5 = 1000 VV vienkartiné FVIll dozé
FVIIl injekcijos kartojamos kas 8- 12 val.

- Kiekvienas faktoriaus IX veikimo vienetas kilogramui kiino masés padidina paciento, sergancio HB,
plazmos FIX aktyvuma 1% (1VV/dI). Reikiama faktoriaus dozé apskai¢iuojama, dauginant paciento
kano mase (kg) i$ skaiciaus, iki kurio reikia padidinti faktoriaus aktyvuma.

Pavyzdys: 50 kg sveriantis pacientas, sergantis HB, kuriam faktoriaus aktyvuma plazmoje reikia pakelti
40%

50 (kg) x 40 (%) = 2000 VV vienkartiné FIX doze
FIX injekcijos kartojamos kas 18- 24val.

Iki kokio lygio reikia kelti faktoriaus VIl arba IX aktyvuma ligonio plazmoje ir kiek dieny tokj lygj palaikyti,
esant tam tikriems kraujavimams, nurodyta lenteléje:
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HEMOFILUJA A HEMOFILUJAB
Kraujavimo tipas Siekiamas Trukmeé Siekiamas Trukme
faktoriaus (dienomis) faktoriaus (dienomis)
lygis lygis

Sanariai

40%-60%

1-2d., jei efektas
nepakankamas-
ilgiau

40%-60%

1-2d., jei efektas
nepakankamas-
ilgiau

Raumenys (iSskyrus

40%-60%

2-3d., jei efektas

40%-60%

2-3d., jei efektas

m.iliopsoas) nepakankamas- nepakankamas-
ilgiau ilgiau

M. iliopsoas

- pradinis 80%-100% 1-2d. 60%-80% 1-2d.

- palaikomasis 30%-60% 3-5d. 30%-60% 3-5d.

CNS/galva

- pradinis 80%-100% 1-7d. 60%-80% 1-7d.

- palaikomasis 50% 8-21d. 30% 8-21d.

Ryklé/kaklas

- pradinis 80%-100% 1-7d. 60%-80% 1-7d.

- palaikomasis 50% 8-14d. 30% 8-14d.

Virskinamasis traktas

- pradinis 80%-100% 1-6d. 60%-80% 1-6d.

- palaikomasis 50% 7-14d. 30% 7-14d.

Slapimo takai 50% 3-5d. 40% 3-5d.

Stiprus jpjovimas 50% 5-7d. 40% 5-7d.

Siekiant efektyviai sustabdyti kraujavimga, faktoriaus aktyvuma paciento plazmoje reikia pakelti maziau-
siai iki 40%, todél minimali vienkartiné faktoriaus dozé yra 20VV/kg kino svorio.

3.1.3 Kreséjimo faktoriaus koncentrato pasirinkimas (Il priedas)

« I8 plazmos iSskirtas VIl ar IX kreSéjimo faktorius

« Rekombinantinis VIII ar IX kreséjimo faktorius

- Visi ligoniai, sergantys jgimta hemofilija, turéty bati gydomi rekombinantiniais faktoriais

« Jeigu rekombinantinio kreséjimo faktoriaus visiems sergantiesiems jgimta hemofilija skirti negalima,
skyrimas turi bati pagal pirmenybés grupes:
- Pirmenybé ligoniai, niekada negydyti i$ plazmos gaminamais kreséjimo faktoriaus koncentratais

ir/ar plazmos preparatais (vaikai)

- Antri eiléje HCV ir ZIV neinfekuoti ligoniai

3.1.4 Kitos priemoneés (VI priedas)

+ Desmopresinas
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« Antifibrinolitikai
+ Pagalbinés priemonés
+ Nuskausminantys medikamentai

3.1.5 Skirtingos lokalizacijos kraujavimy gydymo principai

14

» Sanariai

- Kuo skubiau suleisti adekvaciag kreSéjimo faktoriaus doze ir tik tada pilnai iStirti pacienta. Rentge-
nologinis tyrimas dazniausiai néra batinas.

- Pakelti iki reikiamo ir palaikyti kreséjimo faktoriaus lygj plazmoje, kartojant faktoriaus injekcijas kas
12 val. (HA) ar kas 24 val. (HB).

- Taikyti papildomas priemones (ramybé, ledas, pakélimas, laikina ramybé), skausmo kontrolé ir
adekvatus nuskausminimas (VI priedas).

- Nurimus skausmui, kaip jmanoma anksciau, sanarj batina pradéti judinti ir mankstinti.

- Papildomas istyrimas ir jvertinimas (dél galimy inhibitoriy, septinio artrito, lizio) jeigu kraujavimo
simptomai tesiasi ilgiau nei trys dienos.

« Raumenys

- Kuo skubiau suleisti adekvacia kreséjimo faktoriaus doze ir tik tada pilnai itirti pacienta.

- Pakelti iki reikiamo ir palaikyti kreséjimo faktoriaus lygj plazmoje pakankamga laika, paprastai 2-3
dienas.

- Sekti pacientg dél neurovaskulinés (uzspaudimo) simptomatikos.

» M.iliopsoas

- Budinga specifiné kraujavimo simptomatika: skausmas apatinéje pilvo dalyje, kirkSnyje ar/ir nugaros
apatinéje dalyje tiesiant kojg, bet ne ja rotuojant per klubo sanarj; n.femoralis uzspaudimo simpto-
mai (tirpimai, parestezijos). Kartais Sios srities hematoma gali imituoti apendicita.

- Nedelsiant pakelti iki reikiamo ir palaikyti kreséjimo faktoriaus lygj paciento plazmoje pakankama
laika, paprastai 2-4 dienas.

- Pacientas turi bati gydomas ir sekamas stacionare, taikomas adekvatus nuskausminantis gydymas.

- Esant bet kokiy abejoniy dél kraujavimo lokalizacijos, butina atlikti instrumentinius patvirtinan-
Cius tyrimus (ultragarsinj tyrima, KT).

- Hidrokortizonas (100 mg j veng) gali sumazinti raumens pabrinkima ir n.femoralis uzspaudimo po-
Zymius.

- Riboti paciento fizinj aktyvuma kol iSnyks skausmas. Butina fizioterapija ir kineziterapija normaliai
judéjimo funkcijai atstatyti.

« CNS/ galva

- Sios srities kraujavimas reikalauja skubios ir neatidéliotinos pagalbos. Gydymas turi bati pradétas
kuo skubiau, nelaukiant pilno paciento buklés jvertinimo. Visi patvirtinti ar jtariami galvos suza-
lojimai ir traumos bei stiprds galvos skausmai turi bati gydomi kaip intrakraniiniai kraujavimai.
Negalima sekti ir laukti kity simptomy atsiradimo ar laboratoriniy/radiologiniy tyrimy rezultaty.
Nedelsiant pakelti iki reikiamo kreséjimo faktoriaus lygj paciento kraujo plazmoje. Palaikyti tokj
faktoriaus lygj kol bus nustatyta simptomy priezastis. Jei pasitvirtina CNS kraujavimas, palaikyti
reikiama faktoriaus lygj 2-3 savaites.

- Batinas kuo skubesnis stacionarizavimas ir pilnas paciento buklés jvertinimas bei istyrimas. Priva-



loma atlikti smegeny KT ar BMR tyrima.
- Nepamirsti, kad stipras galvos skausmai gali bati meningito pozymis.

« Kaklas/ryklée

- Sios srities kraujavimai reikalauja skubios ir neatidéliotinos pagalbos. Gydymas turi bati pradétas
kuo skubiau, nelaukiant pilno istyrimo. Nedelsiant pakelti iki reikiamo faktoriaus kiekj paciento
kraujyje jei jvyko Sios srities trauma ar iSryskéjo kraujavimo simptomai. Palaikyti reikiama fakto-
riaus lygj kol simptomatika iSnyks.

- Batinas gydymas stacionare ir specialisty konsultacijos.

- Kad isvengti kraujavimo, hemofilikams, sergantiems sunkiu tonzilitu, turi bati skiriamas gydymas
kreséjimo faktoriumi kartu su specifiniu tonzilito gydymu.

« Virskinamasis traktas

Kuo skubiau suleisti adekvacia kreséjimo faktoriaus doze ir tik tada pilnai tirti pacienta. Nedelsiant
pakelti faktoriaus lygj paciento plazmoje iki reikiamo lygio. Palaikyti faktoriaus lygj kol bus nusta-
tyta tiksli diagnoze.

- Esant kraujavimo i$ virskinamojo trakto simptomams ar tmaus pilvo klinikai, paciento iStyrimas
turi bati atliekamas stacionare.

Soko ir anemijos gydymas jeigu reikia pagal bendrus principus

Pagal galimybe buatina pasalinti kraujavimo 3altinj.

Antifibrinolitikai (VI priedas) gali bati skiriami kaip papildomas gydymas pacientams, kurie gydy-
mui negauna protrombininio komplekso koncentrato.

« Pilvas

- Kraujavima j pilvo ertme butina diferencijuoti su jvairiom infekciném baklém. Bltinas detalus isty-
rimas. Atmesti kraujavima j m.iliopsoas bei umius chirurginius susirgimus ir parenchiminiy organy
plySima.

- Nedelsiant pakelti faktoriaus lygj iki reikiamo ir palaikyti jj kol bus nustatyta tiksli pilvo skausmo
priezastis. Po to gydymas koreguojamas derinant su reikiamais specialistais.

« Akiy trauma ar kraujavimas

- Nedelsiant suleisti adekvaciag kreséjimo faktoriaus doze ir tik tada atlikti detalius tyrimus. Fakto-
riaus lygj pakelti iki reikiamo ir palaikyti pagal rekomendacijas.
- Kuo greiciau organizuoti okulisto konsultacijg ir specialy gydyma.

« Slapimo takai
- Neskirti antifibrinolitiky !
- Lovos rézimas, adekvatus nuskausminimas ir pakankamas skysciy kiekis (3 litrai/m? kiino pavir-
Siaus ploto) 48 valandas.
- Pakelti kreséjimo faktoriaus lygj kraujyje jeigu islieka skausmas ir makrohematurija.

- Urologo konsultacija ir iStyrimas jeigu hematurija (mikro ar makro) tesiasi arba kartojasi jos epizo-
dai.

» Burna
- Vengti sisteminio antifibrinolitiky skyrimo pacientams su FIX deficitu, kurie gydomi protrombini-
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nio komplekso koncentrato didelém dozém.

- Kraujavima galima kontroliuoti skiriant antifibrinolitikus ar jy derinj su kre3é¢jimo faktoriumi. Anti-
fibrinolitikai gali bati skiriami vietiskai, burnos skalavimui (VI priedas).

- Patarti pacientui vengti kraujo rijimo.

- Jvertinti pilnai paciento bukle ir jeigu reikia gydyti anemija.

- Vietiskai, ant kraujuojanciy gleivinés viety, galima naudoti antihemoragines membranas (trom-
bino/fibrino). Taip pat gali bati efektyvus smulkinto ledo gabaliuky ¢iulpimas. Rekomenduojama
Svelni, nedirginanti gleiviniy dieta.

- Gali bati reikalinga odontologo ar otolaringologo konsultacija.

+ Nosis

- Jeigu kraujavimas néra stiprus ar pasikartojantis, kartais nereikia net faktoriaus skyrimo, pakanka
uztikrinti trombocitinio trombo susiformavima.

- Paprasyti paciento laikyti galvg tokioje padétyje, kad kraujas nubégty j iSore, neryti jo. Nosies
minkstajg dalj $altu tamponu prispausti prie kaulinés dalies ir laikyti prispaudus apie 20 min.

- Jeigu kraujavimg iSprovokavo infekcija ar alergija, batina skirti specifinj gydyma, pasikonsultavus
su specialistais.

- Jei kraujavimas uzsitesia ar daznai kartojasi, sekti dél anemijos ir jg koreguoti.

- Konsultuotis su otolaringologu jeigu kraujavimas tesiasi ar kartojasi. Gali prireikti priekinés ar uz-
pakalinés nosies tamponados.

- Gali padéti antifibrinolitiky skyrimas (VI priedas).

- Kraujavimy profilaktikai patariama naudoti vazeling ar druskos lasus/gelj j nosies ertmes.

« Minkstyjy audiniy kraujavimai

- Daugeliu atvejy, esant kraujavimui i$ minkstyjy audiniy, faktoriaus leisti neprireikia. Labiausiai
efektyvus yra spaudziamasis tvarstis ir ledas.

- Jvertinti pilnai paciento bukle ir kraujavimo sunkuma bei nervy/kraujagysliy uzspaudimo galimy-
be. Atmesti gyvybiskai svarbiy organy, tokiy kaip galva ar pilvas, traumos galimybe. Atverti uzda-
ras hematomas, tokias kaip retroperitoninio tarpo, kap3elio, sédmeny ar Slauny. Jei tokios hema-
tomos jtariamos, nedelsiant skirti reikiama kiekj kreséjimo faktoriaus.

« Danty sanacija

- Bendra, jprasta apzilra gali bati atliekama be iSankstinio kreséjimo faktoriaus suleidimo. Jokia in-
tervencija, net maziausios apimties (apnasy salinimas, akmeny salinimas) be faktoriaus iSankstinio
skyrimo negali buti atliekama. Prie$ atliekant vietinj nuskausminima taip pat batina suleisti kresé-
jimo faktoriy.

- Pacientams, sergantiems lengva ar vidutinio sunkumo hemofilija, vietoje faktoriaus pries nedide-
lés apimties proceduras galima skirti Desmopresing (VI priedas).

- Pries danty iStraukima batina skirti faktoriaus koncentrata. Pries faktoriaus infuzija galima papildo-
mai skirti antifibrinolitikus sistemiskai ar vietiskai, kaip burnos skalavimo priemone (VI priedas).

- Jei reikia Salinti kelis dantis pacientas turi buti gydomas ir stebimas stacionare.

« Vakcinacija
- Vaikai, sergantys hemofilija, gali bati vakcinuojami kaip ir sveiki vaikai
- Vakcinos turi buti leidZiamos po oda, vengti intraraumeninio vakciny leidimo
- Labai svarbu serganciuosius hemofilija paskiepyti nuo hepatito B ir A, jei planuojama skirti i$ plaz-

mos pagamintus kreséjimo faktoriy koncentratus
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3.2 PROFILAKTINIS GYDYMAS

Profilaktinis hemofilijos gydymas - tai reguliarus (testinis) trukstamo kreséjimo faktoriaus suleidimas, sie-
kiant palaikyti aukstesnj faktoriaus aktyvumo lygj paciento kraujyje ir paversti sunkig hemofilijos forma
vidutinio sunkumo forma taip sumazinant kraujavimy daznj ir intensyvuma. Profilaktinio gydymo tikslas-
apsaugoti sergancius sunkia hemofilijos forma nuo dazny kraujavimy ir jy sukeliamy komplikacijy bei
pagerinti jy gyvenimo kokybe ir iSvengti invalidumo.

3.2.1 Pirminis profilaktinis gydymas

Tai pastovus trukstamo kreséjimo faktoriaus leidimas pacientui reguliariais intervalais, pradedant nuo
1 - 2 mety amziaus. Jis pradedamas taikyti dar nejvykus kraujavimui j jokj sanarj ar po pirmojo
kraujavimo j sanarius epizodo.

3.2.2 Antrinis profilaktinis gydymas

Tai trikstamo kreséjimo faktoriaus leidimas pacientui, pradedant nuo 2 mety amziaus po 3 savaiminio
kraujavimo epizody j skirtingus sanarius ar po 2 savaiminio kraujavimo epizody j ta patj sanarj
(sanarij - taikinj).

Antrinis profilaktinis gydymas turi bati skiriamas visiems sunkia hemofilijos A ar B forma sergantiems
vaikams.

Saugumo sumetimais, visi ligoniai, kurie gaus antrine profilaktika, turi bati gydomi rekombinantiniu kre-
$éjimo faktoriumi (lll priedas).

Antrinio profilaktinio gydymo indikacijos, pradzia, faktoriaus dozavimas ir trukmé tvirtinama 3 hemato-
logy konsiliume.

Metodika:

- Kreséjimo faktoriy koncentratai vaikams su gerai issivysc¢iusiom periferiném venom leidziami j
periferine veng, o vaikams su neissivys¢iusiom periferiném venom j implantuojama centrinés
venos kateterj Porth-A-Cath.

- Gydymas pradedamas stacionare: jeigu reikia implantuojamas centrinés venos kateteris, pacien-
to tévai iSmokomi suleisti kre3éjimo faktoriy bei prizilréti centrinés venos kateter;.

- Naudojami didelio Svarumo rekombinantiniai kre$éjimo faktoriy koncentratai (lll priedas).

Kreséjimo faktoriy dozavimas:

- Sergantiems hemofilija A, FVIII koncentratas leidZiamas 3 kartus per savaite po 20-40VV/kg vien-
kartinai (tikslia doze patvirtina konsiliumas).

- Sergantiems hemofilija B, FIX koncentratas leidziamas 2 kartus per savaite po 20-40VV/kg vienkar-
tinai (tikslig doze nustato konsiliumas).

- Profilaktinio gydymo fone jvykus kraujavimui, faktoriaus dozé didinama priklausomai nuo krauja-
vimo pobudzio.

Antrinés profilaktikos trukmeé:

Nuo 2 iki 18 mety amziaus arba kita, patvirtinta hematology konsiliumo.
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Gydymo nutraukimo priezastys:

- Nustatyti inhibitoriai pries kreséjimo faktoriy, jeigu neskiriama/negalima imunotolerancija (ITl)
- Paciento tévy atsisakymas testi profilaktinj gydyma

3.2.3 Trumpalaikis profilaktinis gydymas

Tai reguliarus trikstamo kreséjimo faktoriaus leidimas pacientui ribotg laiko tarpg, esant specialioms in-
dikacijoms, pvz.: tam tikrg laiko tarpaq pries chirurgine intervencija ir po jos.

Trumpalaiké profilaktika turi buti skiriama visiems pacientams (vaikams ir suaugusiems), sergantiems
sunkia hemofilijos A ar hemofilijos B forma.

Indikacijos:
- Esant kraujavimui j sanarj ,taikinj“- 3 ir daugiau spontaniniy kraujavimy j ta patj sanarj per vieng
meénesj

Prie$ chirurgines intervencijas ir kurj laikg po jy
Reabilitacijos, fizioterapijos ar kineziterapijos periodo metu
Intraraumeniniy skiepy periodu

Trumpalaikio profilaktinio gydymo indikacijos, pradzia, kreséjimo faktoriaus dozé ir trukmé nustatomos
hematology konsiliume.

Trumpalaikio profilaktinio gydymo metodika ir faktoriy dozavimas nesiskiria nuo antrinio pastovaus pro-

filaktinio gydymo (zr. antrinis profilaktinis gydymas), iSskyrus tai, kad nereikia implantuoti centrinés ve-
nos kateterio.
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4. CIRURGINES INTERVENCIJOS

Hemofilija néra kontraindikacija chirurginéms intervencijoms, esant tinkamai, pakankamai ir savalaikei
kre$éjimo faktoriy koncentraty pakaitinei terapijai.

4.1 BENDRIEJIREIKALAVIMAIL SIEKIANT UZTIKRINTISAUGIAS CHIRURGINES INTERVENCIJAS HE-
MOFILIJA SERGANTIEMS PACIENTAMS:

+ Gydytojo hematologo dalyvavimas paciento paruosime ir pakaitinés terapijos realizavimo metu

+ Galimybé monitoruoti kreséjimo faktoriy lygius

« Prie$ operacija atlikti tyrimg dél inhibitoriy

« Pakankamas kreséjimo faktoriy koncentraty kiekis

« Kredéjimo koncentraty dozavimas ir skyrimo trukme turi palaikyti nustatyta reikiama faktoriaus lygj
pagal chirurgines intervencijos apimtj

- Prie$ planine chirurgine intervencija turi buti paruostas pakaitinés terapijos planas pasirinkus bolus
ar pastovios kreséjimo faktoriaus infuzijos metoda

4.2 PRIESOPERACINIS PERIODAS

« Atliekami rutininiai kre$éjimo tyrimai (trombocity skaicius, ADTL, SPA)

« Tyrimas dél inhibitoriy (,maiSymo” méginys ir/arba Bethesda tyrimas, zr. Il priedg) prie$ planines
operacijas

- ParuoSiamas pakaitinés terapijos planas pagal chirurginés intervencijos apimt;j

4.3 KRESEJIMO KONCENTRATY SKYRIMAS

Pakaitiné kreséjimo faktoriy koncentraty terapija skiriama atsizvelgiant j hemofilijos sunkumo forma, in-
hibitoriy buvima (zr. 4 metodikos dalj Inhibitorinés hemofilijos gydymas), planuojamos chirurginés
intervencijos apimtj (VII priedas).

Rekomenduojamos VIl ir IX kreSéjimo faktoriy lygiai ir koncentraty dozés chirurginiy intervencijy
metu

Chirurgija HEMOFILIJA A HEMOFILIJA B
Didzioji Mazoji Didzioji Mazoji

Operacijos diena 1

Lygis (% VIII/IX) 50-150 40-50 50-150 40-50

Pradiné dozé (F VIII/IX vv/kg) 50-60 25-40 60-70 30-40

Palaikomoji doze (F VIII/IX vv/kg) 25-30 20-30 30-40 20-30

Intervalai (val.) 4-6 4-8 8-12 8-12

Diena 2-7

Lygis (% VIII/IX) 40-60 30-50 40-60 30-50

Palaikomoji dozé (F VIII/IX vv/kg) 20-40 15-20 30-40 15-20

Intervalai (val.) 4-8 6-12 12-24 24

Diena 8 +

Lygis (% VII/IXF) 15-25 15-25

Palaikomoji dozé (F VIII/IX vv/kg) 10-15 10-20

Intervalai (val.) 12-24 24-48
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4.4 PAKAITINES TERAPIJOS CHIRURGINIY INTERVENCIJY METU DETALIZAVIMAS

Pradiné jsotinamoji dozé suleidZziama 2 val. prie$ planuojamg operacija. Priklausomai nuo operacijos
apimties (VI priedas), i dozé apskaiciuojama pagal reikiamg pasiekti faktoriaus lygj kraujyje:

Hemofilija A 1vv/kg pakelia FVIII.C 2% (2vv/dl)
Hemofilija B 1vv/kg pakelia FIX:C 1% (Tvv/dl)

—Rekomenduojamas faktoriy lygis esant didelés apimties chirurginéms intervencijoms 80-100%,
esant mazoms chirurginéms intervencijoms apie 50%

—Todél pradiné jsotinamoji dozé sunkios hemofilijos A pacientui baty 50 vv/kg didelés apimties ope-
racijai ir 25 vv/kg mazos apimties operacijai. Hemofilijos B pacientui pradinés dozés atitinkamai bty
didesnés, taciau dél ilgesnés faktoriaus cirkuliacijos — retesni palaikomyjy doziy intervalai

—Rekomenduojama 15 min. po pradinés jsotinamosios dozés suleidimo atlikti FVII/IX:C.

Palaikomosios dozeés ir jy skyrimo intervalai nurodyti 3.2 punkte arba gali buti apskaiciuoti individualiai
pagal paros doze:

Paros VIIIF/IXF dozé (vv) = KL x kano svoris (kg) x 24
KL- klirensas VIIIF ( 3ml/kg/val, jei reikSmé nezinoma)
IXF (4ml/kg/val, jei reikSmé nezinoma)

— Pirmoji palaikomoji dozé suleidZiama 2 val. po pradinés jsotinamosios faktoriaus dozeés

—Hemofilijos A pacientui paros dozé dalijama j 4 palaikomasias dozes skiriamas kas 6 val.

— Hemofilijos B pacientui paros dozé dalijama j 3 palaikomasias dozes skiriamas kas 8 val.

4.5 PASTOVI FAKTORIAUS KONCENTRATO INFUZIJOS METODIKA

Tai auks¢iau minétos (bolus) pakaitinés terapijos alternatyva, rekomenduojama naudoti tik esant Sioms
salygoms:

« Saugi ir uztikrinta pastovios faktoriaus infuzijos technika operacijos metu ir pooperaciniame periode

. Zinomas faktoriaus koncentrato stabilumas in vitro infuzijos metu

« Numatoma nekintanti kreséjimo faktoriaus farmakokinetika in vivo (stabili hemodinamika, diurezé,

néra uztrukusio kraujavimo)
+ Galimybé monitoruoti FVIII:C maziausiai 1 kartg per parg ir koreguoti infuzijos greitj
« Esant galimybei - individualiai apskaiiuoti paciento faktoriaus klirensg (pagal koncentracijos kreive)

Tinkamai realizuojamos pastovios faktoriaus koncentrato infuzijos privalumas — nesvyruojantis faktoriaus
aktyvumas plazmoje - mazesnis kraujavimo pavojus.

Pastovios infuzijos metodika:

Skiriama pradiné jsotinamoji dozé pasiekti norima faktoriaus lygj plazmoje kaip nurodyta auksciau prie
bolus infuzijos metodikos.
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Tolimesnis pastovios faktoriaus infuzijos greitis:
Dozé(vv/kgval) = KL (ml/kgval) x norimas F VIII/IX:C (%) x 0,01

KL- klirensas VIIIF (3ml/kg/val, jei reikSmé nezinoma)
IXF (4ml/kg/val, jei reikSmé nezinoma)

FVIII/IX:C monitoruojamas maziausiai 1 kartg per para ir atitinkamai koreguojamas infuzijos greitis.

4.6 POOPERACINIS PERIODAS

« Pakaitiné terapija mazinant dozes tesiama iki pilno pooperaciniy Zaizdy sugijimo, pagal auksc¢iau
nurodytas rekomendacijas (3.2 punktas), vidutiniskai mazajai chirurgijai iki 5-7 dieny, didziajai chi-
rurgijai iki 10-14 dieny

+ Rekomenduojama kasdien atlikti FVIII/IX:C
« Antitrombotiky profilaktika (nefrakcionuotas heparinas ar mazos molekulinés masés heparinai) ne-

rekomenduojama esant sunkiai hemofilijos formai. Galima skirti antifibrinolitikus (VI priedas), jei kar-
tu neskiriamas APKK
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5. JGIMTOS INHIBITORINES HEMOFILIJOS GYDYMAS

Jgimtos inhibitorinés hemofilijos gydymas skiriasi nuo jprastos hemofilijos gydymo. Pagrindiniai Gmaus
kraujavimo ir chirurginiy intervencijy gydymo principai islieka tie patys kaip paminéti 3 metodikos daly-
je, taciau gydymui skiriami kreséjimo faktoriy koncentratai bei jy dozés skiriasi priklausomai nuo esamo
ir anamnestinio antikdny kiekio (zr.1.2 Klasifikacija)

Pagrindiniai hemostaze uZtikrinantys preparatai jgimtos inhibitorinés hemofilijos atveju yra apeinant;j
veikima turintys faktoriy koncentratai — aktyvuotas protrombino komplekso koncentratas (APKK) ir re-
kombinantinis aktyvuotas VIl kre3éjimo faktoriaus koncentratas (rVlla) (I rekomendacijy klasé). Didelés
FVIII koncentraty dozés skiriamos tik esant mazam antiktny kiekiui (lla rekomendacijy klasé). Pastarasis
principas netaikomas inhibitorinés hemofilijos B gydymui dél anafilaksijos pavojaus skiriant dideles FIX
koncentrato dozes.

Jgimtos inhibitorinés hemofilijos gydymas iSdéstytas keliose dalyse:

5.1 UMAUS KRAUJAVIMO GYDYMAS IR PAKAITINE KRESEJIMO FAKTORIY TERAPIJA CHIRURGI-
NIY INTERVENCIJY METU:
5.1.1 Gydymas, kai antiktny kiekis nezinomas arba didelis (= 5 BV)
5.1.2 Gydymas, kai antiktny kiekis mazas (< 5 BV):
5.1.2.1 Gydymas, kai antikiny kiekis mazas (< 5 BV) ir anamnestinis antikiny kiekis nezinomas ar
didelis = 5 BV (high responders)
5.1.2.2 Gydymas, kai antikiiny kiekis mazas (< 5 BV) ir anamnestinis antikiny kiekis mazas < 5 BV
(low responders)

5.2 NUOSEKLUS KOMBINUOTAS |GIMTOS HEMOFILIJOS, KAl NUSTATYTI INHIBITORIAI, GYDY-
MAS

5.3 ANTRINE PROFILAKTIKA SERGANT JGIMTA HEMOFILIJA A, KAl NUSTATYTI INHIBITORIAI
5.4 IMUNOTOLERANCIJOS INDUKCIJA

5.1 UMAUS KRAUJAVIMO GYDYMAS IR PAKAITINE KRESEJIMO FAKTORIY TERAPIJA CHIRURGI-
NIY INTERVENCIJY METU (BENDRA SCHEMA)

5.1.1 Umaus kraujavimo gydymas ir pakaitiné kre$éjimo faktoriy terapija chirurginiy intervencijy
metu, kai antikany kiekis nezinomas arba didelis (= 5 BV)

IS karto skiriami apeinancio veikimo faktoriy koncentratai - APKK arba rVlla (I rekomendacijy klasé).
Aktyvuotas protrombino komplekso preparatas (APKK)

« APKK dozavimas priklauso nuo jvykusio kraujavimo pobudzio ir nurodytas IV priede 1 lenteléje

« Operacijy metu APKK dozavimas priklauso nuo operacijos apimties. Kuo didesné operacijos apimtis,
tuo didesné preparato dozé. Priklausomai nuo operacijos apimties isskiriamos 2 chirurginiy inter-
vencijy grupés (VI priedas). Didelés apimties operacijy metu APKK dozavimas nurodytas IV priede 5
lenteléje, mazos apimties operacijy/intervencijy metu APKK dozavimas nurodytas IV priede 6 lente-
léje

« Vienkartiné dozé skiriama 2 vv/kg/min greiciu (15-20 minuciy) léta injekcija ar trumpalaike infuzija j
veng kas 8-12 valandy
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+ Vienkartiné dozé neturi virdyti 100 vv/kg
« Paros dozé neturi virdyti 200 vv/kg

5.1 Umus kraujavimas/
chirurgija

5.2.1 Antikdny kiekis
nezinomas ar didelis > 5 BV

\/

5.1.2 Antikuny kiekis

mazas
< 5BV

5.1.2.1 Anamnezéje
antikany kiekis nezinomas
ar didelis > 5 BV
(hight responders)

5.1.2.2 Anamnezéje
antikdny kiekis visada
<5BV
(low responders)

\/

Visi kraujavimai, iSskyrus
gyvybei/galinéms
pavojingus

Gyvybei/galinéms
pavojingi kraujavimai

(VIIl priedas) BUURLES !
\ 4
A \ 4

C APKK* ) Néra galimybes Yra galimybe

T kasdien kasdien
monitoruoti monitoruoti

FVIII:C FVIII:C

\ 4 \ A /

Néra efekto

=

FVIIl koncentrato

AN < \didelés dozés**
] Néra efekto
Neéra efekto ar antikinai padidéja
>5BV

' v

RVIIA RVIIA

APKK* - neturéty buti skiriamas hemofilija B sergantiems ligoniams, kuriems yra nustatyti inhibitoriai ir
buvusi alergija IX kreséjimo faktoriaus koncentratams
** tik hemofilijai A
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5.1 Umus kraujavimas
arba
chirurginé operacija

l

5.1.1 Antikany kiekis
nezinomas ar didelis
> 5BV

APKK

A I

Néra efekto Neéra efekto

I '

RVIIA

Kartu su APKK negalima skirti antifibrinolitiky p/o ar i/v (traneksaminés ar aminokaproninés rugsties),
nes didéja tromboziy rizika (Il rekomendacijy klasé, C jrodymy lygis). Jeigu antifibrinolitikus batina
skirti, tai tarpas tarp APKK ir antifibrinolitiko turi bati ne mazesnis kaip 6 valandos

Antifibrinolitikus galima skirti tik vietiskai (burnos skalavimui, pavilgams po cirkumcizijos)

+ Jeigu gydymo efekto néra po 2-3 pary, pereinama prie rVila

« Tarp APKK ir rVlla preparato skyrimo turi biti praéje ne maziau kaip 6 valandos. Paskyrus rVila anks-
¢iau didéja tromboziy rizika (Il rekomendacijy klase, C jrodymy lygis)

Rekombinantinis aktyvuotas VII kreséjimo faktoriaus koncentratas (rFVlla)

« rVlla dozavimas priklauso nuo jvykusio kraujavimo pobudzio ir nurodytas IV priede 2 lenteléje

« Operacijy metu rFVlla preparato dozavimas nurodytas IV priede 7 lenteléje

Vienkartiné dozé skiriama 10-15 minuciy trukmeés injekcija j veng kas 2-3 valandas, kol sustoja
kraujavimas

« Gydymo poveikiui sustiprinti kartu su rVlla galima skirti antifibrinolitikus (VI priedas)
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+ Jeigu gydymo efekto néra po 1 paros, pereinama prie APKK

« Tarp rVlla ir APKK preparato skyrimo turi bati praéje ne maziau kaip 3 valandos. Paskyrus APKK
anksciau didéja tromboziy rizika (Il rekomendacijy klasé, C jrodymuy lygis)

APKK ir rVlla gydymo efekto vertinimas

Gydymo efektas vertinamas tik pagal klinikinius kraujavimo poZzymius ir Hb (Ht) kiekj.
Kity laboratoriniy tyrimy gydymo efekto jvertinimui néra.

« Hb (Ht) tiriamas kasdien gyvybei/galinéms pavojingy kraujavimy (VIIl priedas) gydymo efektui
jvertinti

5.1.2 Umaus kraujavimo gydymas ir pakaitiné kre$éjimo faktoriy terapija chirurginiy intervencijy
metu, kai antikany kiekis mazas (< 5 BV)

Kai antikany kiekis jvykus kraujavimui yra mazas, gydymas priklauso nuo anamnezéje buvusio antikiny
kiekio.

5.1.2.1 Umaus kraujavimo gydymas ir pakaitiné kre$éjimo faktoriy terapija chirurginiy interven-
cijy metu, kai antikuny kiekis mazas (< 5 BV) ir anamnestinis antikuny kiekis nezinomas ar didelis
= 5 BV (high responders)

Pirmas pasirinkimas - didelés FVIIl koncentrato dozés

Dideliy FVIIl koncentrato doziy skyrimui turi buti Sios salygos:
- didelés apimties operacijos (VI priedas)
- gyvybei/galunéms grésmingi kraujavimai (VIll priedas)
- kasdieniné FVIII:C kontrolé
- kasdieniné hematologo kontrolé

Jeigu néra bent vienos auksciau paminétos salygos, pereiti prie apeinancio veikimo faktoriy
koncentraty skyrimo

- Didelé FVIII koncentrato dozé pirmomis dienomis (kol antikiiny kiekis mazas) uztikrina patikima he-
mostaze, kurios efektyvuma galima monitoruoti pagal FVIII:C. Po 3-7 dieny antiklny titras neisven-
giamai didéja ir inaktyvuoja FVIII koncentratg
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5.1 Umus kraujavimas
arba chirurginé operacija/
intervencija

5.1.2 Antikuny kiekis
mazas
< 5BV

Anamnestinis antikiny
kiekis nezinomas ar

didelis = 5 BV
(hight responders)
| I
\
Mazos apimties operacijos/intervencijos Didelés apimties operacijos/intervencijos
(VII priedas) (VIl priedas)
arba arba
Visi kraujavimai, iSskyrus gyvybei/ Gyvybei/galinéms pavojingus
galunéms pavojingus (VI priedas)
(VIIl priedas) |
y \/
Néra galimybeés Yra galimybé
kasdien kasdien
monitoruoti monitoruoti
FVIII.C FVIII.C
\ 4 \

Néra efekto ar
APKK antiknai padidéja ACVIII kﬁncentraicD
> 5BV didelés dozés
4 I

Néra efekto Neéra efekto

I v

RVIIA

* tik hemofilijai A

- Didelés FVIIl koncentrato dozés apskaiciuojamos pagal formules (IV priedas,Dideliy FVIII koncentra-
to doziy skyrimas” arba skiriamos pagal IV priedo 3 lentele)
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« Prie antro pasirinkimo (APKK ar rFVlla) pereinama:
- po 3-7 gydymo FVIII koncentratu pary, kai leidZiant FVIII koncentratg nebepasiekiamas IV priede 3
lenteléje nurodytas FVIII:C
- ir/ar antikuny kiekiui padidéjus > 5 BV

Dideliy FVIIl koncentrato doziy gydymo efekto vertinimas

Kasdien vertinamas:
- Klinikinis efektas
- Hb (Ht)
- FVIII:C
Nepasiekiant priede nurodyto FVIII:C, gali bati pakartotinai nustatomas antikuny kiekis pagal Bethesda

metodika.

Antras pasirinkimas - apeinancio veikimo faktoriy koncentratai

Apeinancio veikimo faktoriy koncentratai — APKK arba rVlla. Siy preparaty skyrima zr. 5.1.1 dalyje.

5.1.2.2 Umaus kraujavimo gydymas ir pakaitiné kre$éjimo faktoriy terapija chirurginiy interven-
cijy metu, kai antikuny kiekis mazas (< 5 BV) ir anamnestinis antikany kiekis mazas < 5 BV (low
responders)

Pirmas pasirinkimas - didelés FVIIl koncentrato dozés

Dideliy FVIIl koncentrato doziy skyrimui turi bati Sios sglygos
(TIK OPERACIJOMS):

kasdieniné FVIII:C kontrolé
kasdieniné hematologo kontrolé

Jeigu néra bent vienos auks¢iau paminétos salygos, pereiti prie apeinancio veikimo
faktoriy koncentraty skyrimo

« Didelés FVIIl koncentrato dozés skiriamos pagal IV priedo 4 lentele
+ Prie antro pasirinkimo (APKK ar rFVIla) pereinama

- leidZiant FVIIl koncentratg nebepasiekiamas IV priede 4 lenteléje nurodytas FVIII:C
- ir/ar antikiny kiekiui padidéjus = 5 BV
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5.1 Umus kraujavimas
arba chirurginé operacija/
intervencija

5.1.2 Antikany kiekis mazas
<5BV

5.1.2.2 Anamnestinis
antiktny kiekis visada
<5BV
(low responders)

\/

FVIIl koncentrato
didelés dozés*
[

Néra efekto ar antikdinai
padidéja = 5BV

APKK

t |

Néra efekto Neéra efekto

| l

C RVIIA

* tik hemofilijai A

Gydymo efekto vertinimas:

Kasdien vertinamas:
- klinikinis efektas
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« nesant klinikinio efekto — FVIII:C
Nepasiekiant priede nurodyto FVIII:C, tiriamas antikiny kiekis pagal Bethesda metodika.

Antras pasirinkimas - apeinancio veikimo faktoriy koncentratai

Apeinancio veikimo faktoriy koncentratai — APKK arba rVlla. Siy preparaty skyrima zr. 5.1.1 dalyje.

5.2NUOSEKLUS KOMBINUOTAS |GIMTOSHEMOFILIJOS, KAINUSTATYTIINHIBITORIAI, GYDYMAS

- Tai gydymas, kai intervalas tarp APKK ir rVlla skyrimo yra trumpesnis arba lygus 6 valandoms

- Sis dviejy vaisty derinys yra pavojingas dél didesnés tromboziy rizikos, todél gali bati skiriamas tik
atspariems gydymui gyvybei ar galinéms pavojingiems kraujavimams, gydyti, kai maksimalios APKK
ar rVlla dozés kraujavimo nesustabdo.

« Reikalavimai skiriant nuosekly kombinuota gydyma:

- Gydymas skiriamas tik stacionare
- Kasdien monitoruoti dél trombozés ir DIK
- Neskirti antifibrinolitiky
- Vaisty skyrimo schema:
- APKK dozé 35-80 TV vienam kilogramui kiino svorio, leidziama j veng 0 ir 12 valanda
- rVlla dozé 90-270 ug vienam kilogramui kiino svorio, leidziama j veng 6, 8, 18 ir 20 valanda

5.3 ANTRINE PROFILAKTIKA SERGANT JGIMTA HEMOFILIJA A, KAl NUSTATYTI INHIBITORIAI

Nustacius inhibitorius sergant jgimta hemofilija A turi bati Sios profilaktinio gydymo indikacijos (turi
bati visi 1-3 rodikliai arba 4 rodiklis):

1. Didelio titro inhibitoriai, stipriai reaguojantys pacientai (inhibitoriy titras > 5 BV)

2. Nesékminga imunotolerancija (ITl) ar ji negalima

3. Dazni kraujavimai (> 4 per vieng ménesj)

4. Po kraujavimo j galvos smegenis

Profilaktinio gydymo trukmé yra maziausiai nuo 1 iki 6 ménesiy.

Profilaktiniam gydymui gali bati skiriami vienas i$ Siy preparaty:

5. APKK. Dozé 50-100 TV vienam kilogramui kino svorio, leidziama j veng 3 kartus per savaite
(kiekvienam ligoniui skiriama tokia vienkartiné profilaktiné APKK dozé, kuri buvo efektyvi stab-
dant umy kraujavima anamnezéje)

6. rVlla. Dozé 90 ug vienam kilogramui kiino svorio, leidZiama j vena kasdien

Renkantis vaistg pirmenybé teikiama APKK dél ilgesnio gyvavimo pusperiodzio (maziau injekcijy)
ir mazesnés kainos. Vienintelé pirmenybé skirti rVlla - laikotarpis iki planuojamos ITl, kol inhibitoriy
titras sumazés < 10 BV.

5.4 IMUNOTOLERANCLJOS INDUKCLJA (ITI)

Imunotolerancijos indukcija yra antikiny iSnaikinimas ilgg laika skiriant dideles FVIII koncentrato dozes.
ITI sékminga mazdaug 3 inhibitorine hemofilija serganciy ligoniy. ISnaikinus inhibitorius kraujavimy gy-
dymui galima skirti jprastas FVIII koncentrato dozes ir uztikrinti gerg, kontroliuojamg hemostaze. Pazy-
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métina, kad po sékmingos ITl reikia skirti profilaktines FVIII dozes visg gyvenima. Esant dideliam antiklny
kiekiui ITI rekomenduojama kiekvienam pacientui (lla rekomendacijy klasé, B jrodymy lygis). Esant ma-
Zam inhibitoriy kiekiui ITI rekomenduojama tada, kai skiriamas gydymas neduoda pageidaujamo efekto
ir pradedamas tada, kai galima atmesti praeinancia inhibitorine hemofilijg (Bendroji dalis 1.2 Klasifikacija)
(Ila rekomendacijy klasé).

ITI nerekomenduotina inhibitorinei hemofilijai B, jeigu yra buvusios alerginés reakcijos j IX faktoriaus kon-
centratg dél galimo negrjZztamo nefrozinio sindromo (lll jrodymy klasé).

Tik imunosupresija, neskiriant ITl, néra indikuotina jgimtai hemofilijai su inhibitoriais, nes pilnai inhibi-
toriy neiSnaikina. Duomeny, kad imunosupresija be imunotolerancijg sukeliancio kasdieninio kreséjimo
faktoriaus koncentrato leidimo baty sékminga jgimtai hemofilijai su inhibitoriais gydyti, néra.

Kadangi ITl labai brangus gydymo metodas, jis skiriamas individualiai, pries tai informavus pacienta (pa-
ciento tévus), ligoniy kasa ir ligoniy kasai pateikus planuojamo sunaudoti FVIII kiekius.
ITI bendros rekomendacijos (esant iSvardintoms saglygoms, tikétina didesné inhibitoriy iSnaikinimo sek-
me):

« ITl pradeéti, kai inhibitoriy titras < 10 BV

« ITl skirti tiems pacientams, kuriy inhibitoriy titras anamnezéje < 200-500 BV

« Inhibitoriné hemofilija diagnozuota ne seniau kaip prie$ 2 metus ir/ar vaikas jaunesnis negu 6 mety
ITI pradzioje skirti ta faktoriaus koncentrata, kuris sukélé inhibitoriy atsiradima; jeigu néra efekto nuo re-
kombinantinio ar didelio Svarumo faktoriy koncentraty pereiti prie i$ plazmos gaminamo faktoriaus, savo
sudétyje turincio Vilebrando faktoriy

ITI pradedama:
+ Gavus paciento, paciento tévy (vaikams) ir ligoniy kasy sutikimg ir 3 hematology konsiliumo nutarimg
« Esant geroms periferinéms venoms ar implantavus centrinés venos kateterj

ITI trukme:
+ Nuo keliy ménesiy iki 1-2 mety

ITI baigiama:
« Inhibitoriai nebenustatomi pagal Bethesda metodika
+ Néra bent dalinio atsako (inhibitoriy titro sumazéjimo > 20%) per 6 ITI ménesius
+ Néra inhibitoriy titro mazéjimo po 1 mety ITI tesimo
« Pacientas (paciento tévai) nebesutinka testi Tl ar faktoriy leidZiasi ne pagal protokolg

ITI metodai skiriasi. Galimi skyrimo metodai iSvardinti V priede.

Jvykus kraujavimui ITI metu, kraujavimy gydymas skiriamas pagal bendras rekomendacijas apeinancio
poveikio kreséjimo faktoriy koncentratais, iSvardintais 5.1.1 skyriuje.

Prie$ planuojamg ITI kraujavimy stabdymui rekomenduojamas rVlla, kadangi aktyvuotas protrombino

komplekso preparatas (jo sudétyje yra nedidelés FVIIl dozés) ar FVIII koncentratai gali sukelti anamnestinj
inhibitoriy titro didéjima.
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6. PRIEDAI

I PRIEDAS. KRAUJO MEGINIY PAEMIMAS IR TRANSPORTAVIMAS

Kraujo méginiy paémimas

Kraujas imamas j 5ml vakutainerius su 0,5ml 3.2-3.8% trinatrio citrato.

Vakutaineriai apverciami 5-10 karty tuoj pat po kraujo paémimo, kad kraujas ir citratas tolygiai susimai-
Syty. Per 30 minuciy po kraujo paémimo vakutaineriai centrifuguojami 20 minuciy 2000 g. Jeigu tyrimas
neatliekamas tuoj pat, plazma atskiriama ir uzsaldoma -70° temperaturoje.

Uzsaldytos plazmos transportavimas antikuny kiekiui nustatyti

Plazma transportuojama jpakuota su sausu ledu. Prie$ transportuojant uzsaldytos plazmos méginius, ti-
rianCiajq laboratorija apie siuntg butina perspéti bent pries 2 dienas. Plazmos méginiai priimami pirma-
dieniais-ketvirtadieniais.

Specializuoty laboratorijy, tiriancios antiktny kiekj Bethesda metodika adresai:

Vaiky Hemofilijos centras Hemofilijos centras

Vaiky ligoniné, VU ligoninés Santariskiy kliniky filialas Klaipédos jarininky ligoniné

Santariskiy g. 7 Liepojos 45

Vilnius LT-08406 Klaipéda, LT-92288

Tel.: 8 52492400 Tel.: 8 46 385381
846491102

Il PRIEDAS. TYRIMY METODIKA
»MaiSymo” meéginys

Gali bati atliekamas visose laboratorijose, kuriose galima nustatyti ADTL.
Tyrimo principai:

« Tiriamoji plazma - paciento plazma lygiomis dalimis (1:1) sumaisyta su normalia plazma

+ Kontrolé — normali plazma

+ Kontrolinés ir tiriamosios plazmos ADTL nustatomas tuoj po sumaisymo (0 valanda)

« Tiriamoji ir kontroliné plazmos inkubuojamos 2 valandos 37°C temperaturoje

+ Kontrolinés ir tiriamosios plazmos ADTL nustatomas po 2 valandy inkubacijos (2 valanda). Net ir
normoje ADTL gali prailgéti po 2 valandy inkubacijos dél spontaninés FVIIl degradacijos

» Tiriamosios plazmos ADTL prailgéjimas 10-15 sekundziy po 2 valandy inkubacijos rodo, kad gali
bati inhibitoriai pries kreséjimo faktorius

ADTL prailgéjimas gali buti ir dél kity antikiiny, tame tarpe ir dél lupus antikoagulianto. Taciau lupus an-

tikoagulianto metu antikinai dazniausiai yra nuo laiko nepriklausantys ir prailgina tiek 0O, tiek 2 valandy
ADTL laikus.

Jei “maiSymo” méginys teigiamas, atliekamas Bethesda tyrimas antiktny kiekio nustatymui
Bethesda metodika

Antikany pries kreséjimo faktoriy kiekis (titras) iSreiskiamas Bethesda vienetais (BV). Vienas BV yra antikiny
kiekis, inaktyvuojantis 50% FVIIl, esancio paciento ir normalios plazmos misinio po 2 valandy inkubacijos
37°C temperaturoje.
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Tyrimo principai:

Normali plazma lygiomis dalimis sumaiSoma su paciento plazma.

Kontrolé - FVIII deficitiné plazma sumaisoma su normalia plazma

Tiriamoji plazma ir kontroliné plazma inkubuojamos 2h 37°C temperaturoje
+ Nustatomas FVIIl aktyvumas tiriamojoje ir kontrolinéje plazmose
Apskaic¢iuojamas liekamasis FVIIl aktyvumas %:

tiriamosios plazmos FVIII:C x 100
kontrolinés plazmos FVIII:C

« Jei liekamasis FVIII:C aktyvumas >75%, inhibitoriaus néra

« Jei liekamasis FVIII:C aktyvumas < 75%, atliekami tiriamosios plazmos skiedimai nuo 1:1 iki 1:1000
ir vél nustatomas liekamasis FVIIl aktyvumas jvairiuose skiedimuose. Pagal liekamajj FVIII:C grafike
nustatomas inhibitoriy kiekis, kuris dauginamas i$ praskiedimo ir taip gaunamas galutinis antika-
ny titras. Kuo didesnis tiriamosios plazmos skiedimas reikalingas, kad nustatytume liekamajj FVIII
aktyvuma, tuo didesnis inhibitoriaus titras.

100
90 Liekamasis 25% FVIII:C atitinka 2 BV,
\ 50%-1BV, o 100% atitinka <0,4 BV
80 <
N\

/|

< \
Y 60 \\

S <

@ 50 AN

~C

S 40

g ~
-

/|

/

10

0 0,5 1 2
Bethesda vienetai (BV)/ml
Normali plazma gali bati stabilizuojama imidazolo buferiu, kad apsaugoty FVIII nuo ph priklausancios

inaktyvacijos (Bethesda tyrimo Nijmegeno modifikacija).

11l PRIEDAS: LIETUVOJE REGISTRUOTI IRTIEKIAMI VIII IR IX KRESEJIMO FAKTORIY KONCENTRATAI
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1. FVIll koncentratai
I$ plazmos gaminami:

« Immunate 250, 500 ir 1000 vv ampulés
« Octanate 250, 500 ir 1000 vv ampulés

Rekombinantiniai:
+ Recombinate 250, 500 ir 1000 vv ampulés

+ Kogenate 250, 500 ir 1000 vv ampulés
+ Advate 250, 500 ir 1000 vv ampulés

2. FIX koncentratai:
IS plazmos gaminami:

« Immunine 600, 1200 vv ampulés

« Octanine 500, 1000 vv ampulés

3. Apeinancio poveikio kreséjimo faktoriy koncentratai:

IS plazmos gaminami:

« Aktyvuotas protrombino komplekso koncentratas (APKK) - FEIBA® 500 ir 1000 vv ampulés

Rekombinantiniai:

« Rekombinantinis aktyvuotas FVII preparatas (rFVlla) - NovoSeven® 60 ug ampulés

IV PRIEDAS: KRESEJIMO FAKTORIY KONCENTRATY DOZAVIMAS INHIBITORINES HEMOFILIJOS

METU
1 lentelé

APKK dozavimas amaus kraujavimo metu

Kraujavimo pobudis APK.K vienkartine !)ozawmo Gydymo trukme
dozé intervalas
. . 1-3 dienos, tol, kol atsiras klinikinis
SENETL, FEUTERL, (7 ageréjimas (sumazés skausmas
minkstyjy audiniy 50-75 v/kg kas 12 val. bagere] . . '
M tinimas, sunormalés sanario
hemoragija .
judrumas)
50-100 v/kg
o " (nevirsyti o
Gleiviniy hemoragija Vit T kas 8-12 val. | tol, kol kraujavimas sustos
dozés!)
Sunkios hemoragijos
(CNS kraujavimas, pilvo 100 v/kg (nevirdyti . . .
ertmeés kraujavimas, 200 v/kg paros kas 8-12 val. =55 CIEmES I SfE, ), @ eETRE

kaklo srities kraujavimas, | dozes!)
m. iliopsoas kraujavimas)

klinikinis pageréjimas
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2 lentelé
rVlla dozavimas umaus kraujavimo metu

rVilavienkartiné Dozavimo

Kraujavimo pobudis T intervalas

Gydymo trukmé

4 dozés kas 2 valandos.
60-90 ug/kg kas 2 val. Jei néra efekto po 4-iy doziy,
testi gydyma kas 2-3 val.

Sanariy, raumeny ir minkstyjy
audiniy hemoragija

Gleiviniy hemoragija 90 ng/kg kas 2 val. tol, kol kraujavimas sustos

Sunkios hemoragijos (CNS
kraujavimas, pilvo ertmés
kraujavimas, kaklo srities
kraujavimas, m. iliopsoas
kraujavimas)

90-120 pg/kg
(nesant efekto doze 3-5 dienos ir ilgiau, tol, kol

. VR kas 2 val. . N
galima didinti iki atsiras klinikinis pageréjimas
180-300 pg/kg)

Dideliy FVIIl koncentrato doziy skyrimas

Skiriama labai didelé pradiné FVIIl koncentrato dozé (jsotinamoji dozé neutralizuojanti paciento plazmo-
je esancius antikinus plius palaikomoji dozeé), véliau kas 4-8 valandas skiriama palaikomoji dozé, siekiant
FVIII aktyvuma palaikyti 60-80%. Apskaiciuota FVIIl koncentrato dozeé skiriama léta 5- 10 minuciy trukmes
injekcija j vena.

Pradiné ir palaikomoji FVIII koncentrato dozés apskaiciuojamos pagal formules, nurodytas Zemiau arba
skiriamos pagal 3-4 lentelése nurodyta dozavima.

Pradinés ir palaikomosios FVIII koncentraty apskaic¢iavimo formules:

1) Pradiné FVIIl koncentrato dozé (vv) = Jsotinamoji dozé (vv) + palaikomoji dozé (vv)
2) Jsotinamosios dozés apskaiciavimas:
FVIII koncentrato dozeé (vv) = 2 x kdno svoris (kg) x 80 x (100-Ht)/100 x BV

Ht —hematokritas %
BV - inhibitoriy titras Bethesda vienetais

3) Palaikomosios dozés apskaiciavimas:

FVIII koncentrato dozé (vv) = kiino svoris (kg) x pageidaujamas FVIII:C %/ 2
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3 lentele

Dideliy FVIIl koncentrato doziy skyrimas, kai anamnestinis inhibitoriy titras didelis (= 5 BV)

. Pageidaujamas | Skyrimo . .
FVIll dozé EVIII:C intervalas Skyrimo trukmeé
Pradiné dozé:
100-200 vv/kg 80-100% - -
Palaikomoji dozeé:
25-50 vikg 60-80% kas 4-8 val. 1-5 (max 7) dienos
4 lentelé

Dideliy FVIIl koncentrato doziy skyrimas, kai anamnestinis inhibitoriy titras mazas (<5 BV)

. Pageidaujamas | Skyrimo . .
FVIll dozé EVIIL:C intervalas Skyrimo trukmeé
Pradiné dozé:
100-200 vv/kg 80-100% - -
Palaikomoji dozé:
25-50 vv/kg 40-60% kas 4-8 val. 3—§ dienos |_r |‘Ig‘|a_u, tol, ko.I”
atsiranda klinikinis pageréjimas
5 lentelé

APKK dozavimas didelés apimties operacijy metu

Skyrimo dienos

Skyrimo intervalas

APKK paros dozée

Operacijos diena:
- prieSoperaciné doze

- pooperacinés dozeés

- 100 vv/kg 1 val. (max 2) prie$ operacija

- pirma pooperaciné dozé 65-70 vv/kg
leidZiama po prieSoperacinés dozés
praéjus 8 val., véliau kas 8 val.

200 vv/kg parai

1-3 pooperacinés dienos

tris dalis

kas 8 valandas paros dozé dalinama j

200 vv/kg parai

4-6 pooperacinés dienos

tris dalis

kas 8 valandas paros dozé dalinama j

150 vv/kg parai

7 ir vélesnés pooperacinés
dienos

tris dalis

kas 8 valandas (paros dozé dalinama j

100-120 vv/kg parai

Po ortopediniy operacijy APKK tesiamas po 50vv/kg kasdien iki fizioterapijos/kineziterapijos pabaigos.
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6 lentele

APKK dozavimas mazos apimties operacijy/intervencijy metu

Skyrimo dienos

Skyrimo intervalas

APKK paros doze

Operacijos diena:
- prieSoperaciné doze

- pooperacinés dozés

operacija

- 50-75 vv/kg 1 val. (max 2) pries

- pirma pooperacine dozé
50-75 vv/kg leidziama po
prieSoperacinés dozes praéjus
8 val,, véliau kas 8 val.

150-200 vv/kg parai

1-3 pooperacinés dienos

kas 12-24 valandas

100-150 vv/kg parai

7 lentelé

rVlla dozavimas didelés ir mazos apimties operacijy/intervencijy metu

Operacijos apimtis

Skyrimo dienos

rFVlla doze

Skyrimo intervalas

Didelés apimties
operacijos

Operacijos diena:

- prieSoperaciné dozé

- pooperacinés dozés

-120 pg/kg 10-15
minuciy pries operacija

-90-120 pg/kg

kas 2 valandas

2-3 pooperacinés dienos

90-120 pg/kg

kas 3 valandas

3-5 pooperacinés dienos

90-120 pg/kg

kas 4 valandas

6 ir vélesnés
pooperacinés dienos

90-120 pg/kg

kas 6 valandas

Mazos apimties
operacijos/
intervencijos

Operacijos diena:

- prieSoperaciné doze

- pooperacinés dozeés

-120 pg/kg 10-15
minuciy prie$ operacija

-90-120 pg/kg

kas 2 valandas

2-3 pooperacines dienos

-90-120 pg/kg

kas 2-6 valandas

Kai kuriy mazos apimties operacijy/intervencijy metu (nekomplikuotas danties pasalinimas) gali uztekti 3-4

rFVlla doziy kas 2-3 valandas.
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V PRIEDAS: ITI PROTOKOLAI

1.,Mazy” doziy protokolas — esant mazam antikuny kiekiui

« FVIII 50 vv/kg 3 kartus per savaite; inhibitoriy titrui didéjant pereinama prie 100 vv/kg 1 karta per
dieng

2.,Dideliy” doziy protokolas - esant dideliam antikany kiekiui

« FVIII 100 vv/kg 1-2 kartus per dieng

3. Hematology sprendimu suaugusiems kartu su FVIIl galima skirti citostatikus, monokloninius antiku-
nus ir/ar intraveninj imunoglobuling ar Siy vaisty derinius:

« Ciklofosfamidas 15mg/kg infuzija j veng 2 dienas, véliau 2mg/kg p/o dar 8 dienas
« IVIg 0,4 g/kg infuzija j vena 5 dienas

« Rituksimabas 375 mg/m? infuzija j vena 1 kartg per savaite 4 kartus, véliau galima skirti 5 palaiko-
masias dozes vieng karta per ménes;.

VI PRIEDAS: PAPILDOMOS IR PAGALBINES GYDYMO PRIEMONES

Papildomos gydymo priemoneés:

Antifibrinolitikai

« Traneksaminé ragstis (Cyclokapron®, Exacyl®) yra fibrinolizés inhibitorius

- Efektyvus esant gleiviniy tipo kraujavimui

« Dozé 10 mg/kg léta injekcija ar trumpalaiké infuzija j veng 3-4 kartus per dieng arba 20-25 mg/kg
p/o 3-4 kartus per dieng

- Traneksaminés ragstie tirpalas gali bati vartojamas vietiskai — pvz. burnai skalauti po danties pasali-
nimo.

- Traneksaminé rugstis kontraindikuotina, jei pacientas gydomas FEIBA ar jei yra proksimaliné hema-
turija. Jei skiriama kartu su FEIBA nuo FEIBA skyrimo turi buti praéje ne maziau kaip 6 valandos.

+ Nepageidaujami reiskiniai: pykinimas, viduriavimas, kraujo kreSuliai Slapimtakiuose ir Slapimtakiy
obstrukcija, jei skiriama pacientams su proksimaline hematurija

Desmopresinas (DDAVP)

« Desmopresinas (Octostm®) yra antidiuretinio hormono (ATH) sintetinis analogas.

« Efektyvus esant kraujavimui pacientams, sergantiems tik lengva hemofilijos A forma. Jis neefektyvus
sergant hemofilija B ir vidutine bei sunkia hemofilijos A forma.

« Dozé yra 0,3 pg/kg kuno svorio. Ji suleidziama po oda arba praskiedZiama 50-100ml fiziologinio tir-
palo ir Iétai sulaSinama j veng per 20-30 minuciy. Dozé kartojama kas 6-12 valandos maksimaliai 3-4
kartus.
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+ Nepageidaujami reiskiniai: tachikardija, odos paraudimas, tremoras, diskomfortas pilve, retais atve-
jais- tromboze.
« Desmopresinas neturéty bati skiriamas jaunesniems nei 2 mety amziaus vaikams.

Svieziai $aldyta plazma
« Gali bati naudojama B hemofilijos gydymui tik isskirtinais atvejais, esant pavojui paciento gyvybei
dél kraujavimo ir nesant galimybés skirti konkretaus kreséjimo faktoriaus koncentrata.
+ Pradiné dozé yra 15-20ml/kg kino svorio.

Pagalbinés gydymo priemonés

Ramybeé, saltis, spaudimas, laikina imobilizacija

« Padeda nuskausmintiir stabilizuoti kreSulj. Padeda sustabdyti kraujavima j sgnarius, raumenis, minks-
tuosius audinius, taikant jas kartu su neatidéliotinu specifinio kreséjimo faktoriaus koncentratu

- Saltis turi bati labilus (susmulkintas ledas, specialios formos 3aldomieji tvarsciai). Jis negali bati de-
damas tiesiogiai ant odos, reikia naudoti audinj

- Sal¢io aplikacijas rekomenduojama laikyti po 20 min. kas 4-6 valandos, viso 2-3 paras, kol sumazés
patinimas ir skausmas

Analgetikai

« Paracetamolis, opiatai.
+ Neskirti aspirino ar nesteroidiniy prieSuzdegiminiy vaisty (NPV).
« Jei NPV batini, rinktis Ibuprofeng 800mg x3 p/o arba selektyvius COX-2 inhibitorius.

Aspiracija

Kraujo pasalinimas i3 sgnario aspiracijos badu, esant hemartrozei. Sis metodas taikomas labai retais atve-
jais, tik specializuotame hematologijos stacionare. Kartu turi bati skiriama adekvati kreséjimo faktoriaus
dozé ir nuskausminimas.

Aspiracija gali buti atliekama:
- Jei hemartrozé islieka po 48-72val. pakankamo kreséjimo faktoriaus kiekio skyrimo
- Labai rySkus sanario sutinimas ir skausmas dél didelio kraujo kiekio susikaupimo sgnaryje, atmetus
pulingo artrito galimybe.
Metodika:
- Kreséjimo faktoriaus aktyvumas kraujo plazmoje pries sgnario punkcija turi bati pakeltas iki 30—
50% ir palaikomas tokiame lygyje 48-72val. po proceduros.

- Naudojama didelio diametro (16-to dydzio) adata
- Po proceduros 1 valanda sgnarys turi buti pilnai imobilizuotas, taikomas 3altis sanario srityje.

Fizioterapija

Kineziterapija
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VIl PRIEDAS: CHIRURGINIY INTERVENCIJY APIMTYS

Mazoji chirurgija

Danties istraukimas, ertminiy ir parenchiminiy organy biopsijos
Endoskopineés proceduros, punkcijos, odos-poodzio siulés, centrinés venos
kateterio jvedimas

Didzioji chirurgija

Laparatominés (skopinés), torakotominés (skopinés)operacijos, ortopedinés,
neurochirurginés, urologinés, galvos-kaklo operacijos, politrauma, hematomy
pasalinimo, oftalmologinés operacijos

VIl PRIEDAS: GYVYBEI/GALUNEMS PAVOJINGI KRAUJAVIMAI

+ Centriné nervy sistema (CNS)
Virskinamasis traktas
Kaklas/gerklée/rykle

+ Potrauminiai (po sunkiy traumuy)

+ M.iliopsoas kraujavimas
« Intraraumeniniai kraujavimai j galtnes su nervy ar arterijy spaudimo reiskiniais

IX PRIEDAS ORTOPEDINIS SANARIY VERTINIMAS

1. Klinikinis sanariy vertinimas

Vertinami sgnariai

Kairioji
¢iurna
(KC)

Desinioji
¢iurna
(DC)

Kairioji
alkiné
(KA)

Desinioji
alkiné
(DA)

Kairysis
kelio
sanarys
(KK)

Desinysis
kelio
sgnarys
(DK)

Pastabos

Létinis sinovitas

Skausmas

Eisena

Jéga

Raumeny atrofija

Tinimas

Judesio amplitudé

Fleksiné kontraktara

Krepitacija

IS VISO

Galima sgnariy baly suma: 0-25 balai

TINIMAS

0=néra

1 = nedidelis

2 = vidutinis-didelis

RAUMENUY ATROFIJA
0=néra

1 = nedidelé

2 =ryski

JUDESIO AMPLITUDE

SKAUSMAS

0=néra

1 = nestiprus skausmas ar sustingimas

2 = vidutinis skausmas judesio metu ar ramybéje

3 = stiprus skausmas, ribojantis amziui badinga aktyvuma

KREPITACUJA
0=néra

1 = nedidelé
2 =ryski

FLEKSINE KONTRAKTURA
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0 = normali 0=néra
1 =sumazeéjusi <10° 1=0-10°
2 = sumazéjusi >10° 2=>10°

EISENA: pakitimai = Slubavimas, éjimas, kai péda pasukta j iSore, éjimas pedos krastu, negaléjimas pa-
sistiebti, éjimas ant pirsty galy, netolygus éjimas, nepaskirstomas ar nelygiai paskirstomas kano svoris,
nenormalus bégimas, Sokinéjimas.

0 = normalus éjimas, bégimas, Suoliavimas ir Sokinéjimas

1 = normalus éjimas, nenormalus bégimas ar Sokinéjimas

2 = nenormalus éjimas ir 1-2 auksciau iSvardinti eisenos sutrikimai

3 = nenormalus &jimas ir 3 ar daugiau auks¢iau iSvardinti eisenos sutrikimai

JEGA: pries sunkio jéga

0 = pilna judesio amplitudé, esant maksimaliam pasiprieSinimui

1 = pilna judesio amplitudé, esant minimaliam pasiprieSinimui

2 = pilna judesio amplitudé

3 = nepilna judesio amplitudé

3 = SANARYS - TAIKINYS (3 kraujavimai j ta patj sanarj per 6 ménesius)

3 = LETINIS SINOVITAS (skystis sanaryje > 6 ménesiy)

2. Radiologinis sanariy vertinimas

Pakitimas Radinys Balai
Osteoporoze Néra 0
Yra 1
Padidéjusios epifizés Néra 0
Yra 1
Netolygus subchondrinis Neéra 0
pavirsius Pakenkta tik dalis 1
Pilnas pazeidimas 2
Sanarinio tarpo susiauréjimas Néra 0
Sanarinis tarpas > Tmm 1
Sanarinis tarpas < Tmm 2
Subchondrinés cistos Neéra 0
Viena cista 1
> vienos cistos 2
Sanario erozijos Néra 0
Yra 1
Sanario kauliniy galy neatitikimas | Néra 0
Nezymus 1
ISreikstas 2
Sanario deformacija
(kampuotumas ir/ar sanariniy Néra 0
kauly galy dislokacija) Nezymj 1
ISreiksta 2

Galima sanariy baly suma: 0-13 baly
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6. PRIEDAI

I PRIEDAS. KRAUJO MEGINIY PAEMIMAS IR TRANSPORTAVIMAS

Kraujo méginiy paémimas

Kraujas imamas j 5ml vakutainerius su 0,5ml 3.2-3.8% trinatrio citrato.

Vakutaineriai apverciami 5-10 karty tuoj pat po kraujo paémimo, kad kraujas ir citratas tolygiai susimai-
Syty. Per 30 minuciy po kraujo paémimo vakutaineriai centrifuguojami 20 minuciy 2000 g. Jeigu tyrimas
neatliekamas tuoj pat, plazma atskiriama ir uzsaldoma -70° temperaturoje.

Uzsaldytos plazmos transportavimas antikuny kiekiui nustatyti

Plazma transportuojama jpakuota su sausu ledu. Prie$ transportuojant uzsaldytos plazmos méginius, ti-
rianCiajq laboratorija apie siuntg butina perspéti bent pries 2 dienas. Plazmos méginiai priimami pirma-
dieniais-ketvirtadieniais.

Specializuoty laboratorijy, tiriancios antiktny kiekj Bethesda metodika adresai:

Vaiky Hemofilijos centras Hemofilijos centras

Vaiky ligoniné, VU ligoninés Santariskiy kliniky filialas Klaipédos jarininky ligoniné

Santariskiy g. 7 Liepojos 45

Vilnius LT-08406 Klaipéda, LT-92288

Tel.: 8 52492400 Tel.: 8 46 385381
846491102
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I PRIEDAS. TYRIMY METODIKA
»MaiSymo” meginys

Gali bati atliekamas visose laboratorijose, kuriose galima nustatyti ADTL.
Tyrimo principai:

« Tiriamoji plazma - paciento plazma lygiomis dalimis (1:1) sumaisyta su normalia plazma

« Kontrolé - normali plazma

« Kontrolinés ir tiriamosios plazmos ADTL nustatomas tuoj po sumaisymo (0 valanda)

« Tiriamoji ir kontroliné plazmos inkubuojamos 2 valandos 37°C temperaturoje

« Kontrolinés ir tiriamosios plazmos ADTL nustatomas po 2 valandy inkubacijos (2 valanda). Net ir
normoje ADTL gali prailgéti po 2 valandy inkubacijos dél spontaninés FVIII degradacijos

« Tiriamosios plazmos ADTL prailgéjimas 10-15 sekundziy po 2 valandy inkubacijos rodo, kad gali
bati inhibitoriai pries kreséjimo faktorius

ADTL prailgejimas gali buti ir dél kity antikiiny, tame tarpe ir dél lupus antikoagulianto. Taciau lupus an-
tikoagulianto metu antikinai dazniausiai yra nuo laiko nepriklausantys ir prailgina tiek 0O, tiek 2 valandy
ADTL laikus.

Jei “maiSymo” méginys teigiamas, atliekamas Bethesda tyrimas antiktny kiekio nustatymui
Bethesda metodika

Antikany pries kreséjimo faktoriy kiekis (titras) iSreiSkiamas Bethesda vienetais (BV). Vienas BV yra antiklny
kiekis, inaktyvuojantis 50% FVIII, esancio paciento ir normalios plazmos misinio po 2 valandy inkubacijos
37°C temperaturoje.

Tyrimo principai:

Normali plazma lygiomis dalimis sumaisoma su paciento plazma.

« Kontrolé - FVIII deficitiné plazma sumaiSsoma su normalia plazma

« Tiriamoji plazma ir kontroliné plazma inkubuojamos 2h 37°C temperatiroje
+ Nustatomas FVIII aktyvumas tiriamojoje ir kontrolinéje plazmose

« Apskai¢iuojamas liekamasis FVIII aktyvumas %:

tiriamosios plazmos FVIII:C x 100
kontrolinés plazmos FVIII:C

« Jei liekamasis FVIII:C aktyvumas >75%, inhibitoriaus néra

+ Jeiliekamasis FVIII:C aktyvumas < 75%, atliekami tiriamosios plazmos skiedimai nuo 1:1 iki 1:1000
ir vél nustatomas liekamasis FVIIl aktyvumas jvairiuose skiedimuose. Pagal liekamajj FVIII:C grafike
nustatomas inhibitoriy kiekis, kuris dauginamas i$ praskiedimo ir taip gaunamas galutinis antikd-
ny titras. Kuo didesnis tiriamosios plazmos skiedimas reikalingas, kad nustatytume liekamajj FVIII
aktyvuma, tuo didesnis inhibitoriaus titras.
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Normali plazma gali bati stabilizuojama imidazolo buferiu, kad apsaugoty FVIII nuo ph priklausancios
inaktyvacijos (Bethesda tyrimo Nijmegeno modifikacija).
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111 PRIEDAS: LIETUVOJE REGISTRUOTI IRTIEKIAMI VIII IR IX KRESEJIMO FAKTORIY KONCENTRATAI

1. FVIIl koncentratai
IS plazmos gaminami:

« Immunate 250, 500 ir 1000 vv ampulés
« Octanate 250, 500 ir 1000 vv ampulés

Rekombinantiniai:
« Recombinate 250, 500 ir 1000 vv ampulés

+ Kogenate 250, 500 ir 1000 vv ampulés
+ Advate 250, 500 ir 1000 vv ampulés

2, FIX koncentratai:
IS plazmos gaminami:

+ Immunine 600, 1200 vv ampulés

+ Octanine 500, 1000 vv ampulés

3. Apeinancio poveikio kreséjimo faktoriy koncentratai:

I3 plazmos gaminami:

« Aktyvuotas protrombino komplekso koncentratas (APKK) - FEIBA® 500 ir 1000 vv ampulés
Rekombinantiniai:

« Rekombinantinis aktyvuotas FVII preparatas (rFVlla) - NovoSeven® 60 ug ampulés
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IV PRIEDAS: KRESEJIMO FAKTORIY KONCENTRATY DOZAVIMAS INHIBITORINES HEMOFILIJOS

METU

1 lentelé

APKK dozavimas umaus kraujavimo metu

Kraujavimo pobudis APK.K vienkartiné !)ozawmo Gydymo trukmé
dozeé intervalas
. . 1-3 dienos, tol, kol atsiras klinikinis
>3nariy, raumeny ir ageréjimas (sumazeés skausmas
minkstyjy audiniy 50-75 v/kg kas 12 val. bagere] . : '
- tinimas, sunormalés sgnario
hemoragija .
judrumas)
50-100 v/kg
o . (nevirsyti .
Gleiviniy hemoragija 200 v/kg paros kas 8-12 val. | tol, kol kraujavimas sustos
dozés!)

Sunkios hemoragijos
(CNS kraujavimas, pilvo
ertmés kraujavimas,
kaklo srities kraujavimas,
m. iliopsoas kraujavimas)

100 v/kg (nevirdyti
200 v/kg paros
dozés!)

3-5 dienos ir ilgiau, tol, kol atsiras

kas8-12val. | =~ =~ .
klinikinis pageréjimas

2 lentele

rVlla dozavimas umaus kraujavimo metu

rVllavienkartiné Dozavimo

Kraujavimo pobudis doze intervalas Gydymo trukme

Sanariu. raumenu ir mink&tui 4 dozés kas 2 valandos.

azdiniuuhemora qi'a YY1 60-90 ug/kg kas 2 val. Jei néra efekto po 4-iy doziy,
4 9y testi gydyma kas 2-3 val.

Gleiviniy hemoragija 90 pg/kg kas 2 val. tol, kol kraujavimas sustos

Sunkios hemoragijos (CNS
kraujavimas, pilvo ertmeés
kraujavimas, kaklo srities
kraujavimas, m. iliopsoas
kraujavimas)

90-120 pg/kg

180-300 pg/kg)

(nesant efekto doze
galima didinti iki

3-5 dienos ir ilgiau, tol, kol

kas2ival- atsiras klinikinis pageréjimas

Dideliy FVIIl koncentrato doziy skyrimas

Skiriama labai didelé pradiné FVIIl koncentrato dozé (jsotinamoji dozé neutralizuojanti paciento plazmo-
je esancius antikinus plius palaikomoji doze), véliau kas 4-8 valandas skiriama palaikomoji dozé, siekiant
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FVIII aktyvuma palaikyti 60-80%. Apskaiciuota FVIIl koncentrato dozeé skiriama léta 5- 10 minuciy trukmeés

injekcija j vena.

Pradiné ir palaikomoji FVIII koncentrato dozés apskaiciuojamos pagal formules, nurodytas Zemiau arba

skiriamos pagal 3-4 lentelése nurodytg dozavima.

Pradinés ir palaikomosios FVIII koncentraty apskaic¢iavimo formules:

1) Pradiné FVIIl koncentrato dozé (vv) = Jsotinamoji dozé (vv) + palaikomoji dozé (vv)

2) Jsotinamosios dozés apskaiciavimas:

FVIIl koncentrato dozé (vv) = 2 x kuino svoris (kg) x 80 x (100-Ht)/100 x BV

Ht -hematokritas %

BV - inhibitoriy titras Bethesda vienetais

3) Palaikomosios dozés apskaiciavimas:

FVIII koncentrato dozeé (vv) = kino svoris (kg) x pageidaujamas FVIII:C %/ 2

3 lentelé

Dideliy FVIIl koncentrato doziy skyrimas, kai anamnestinis inhibitoriy titras didelis (= 5 BV)

. Pageidaujamas | Skyrimo . .
FVIIl dozé EVIII:C intervalas Skyrimo trukmeé
Pradiné dozé:
100-200 vv/kg 80-100% - -
Palaikomoji doze:
2=l 60-80% kas 4-8 val. 1-5 (max 7) dienos
4 |lentele

Dideliy FVIII koncentrato doziy skyrimas, kai anamnestinis inhibitoriy titras mazas (<5 BV)

. Pageidaujamas | Skyrimo . .
FVIIl dozeé EVIII:C intervalas Skyrimo trukme
Pradiné dozé:
100-200 vv/kg 80-100% - -
Palaikomoji dozeé:
25-50 vv/kg 40-60% kas 4-8 val. 3-5 dienos ir ilgiau, tol, kol

atsiranda klinikinis pageréjimas
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5 lentele

APKK dozavimas didelés apimties operacijy metu

Skyrimo dienos

Skyrimo intervalas

APKK paros doze

Operacijos diena:
- prieSoperaciné dozé

- pooperacinés dozés

- 100 vv/kg 1 val. (max 2) prie$ operacija

- pirma pooperaciné dozé 65-70 vv/kg
leidziama po prieSoperacinés dozés
praéjus 8 val., véliau kas 8 val.

200 vv/kg parai

1-3 pooperacinés dienos

kas 8 valandas paros dozé dalinama j
tris dalis

200 vv/kg parai

4-6 pooperacinés dienos

kas 8 valandas paros dozé dalinama j
tris dalis

150 vv/kg parai

7 ir vélesnés pooperacinés
dienos

kas 8 valandas (paros dozé dalinama |
tris dalis

100-120 vv/kg parai

Po ortopediniy operacijy APKK tesiamas po 50vv/kg kasdien iki fizioterapijos/kineziterapijos pabaigos.

6 lentele

APKK dozavimas mazos apimties operacijy/intervencijy metu

Skyrimo dienos

Skyrimo intervalas APKK paros dozé

Operacijos diena:
- prieSoperaciné dozé

- pooperacinés dozés

- 50-75 vv/kg 1 val. (max 2) pries
operacija

- pirma pooperaciné dozé 150-200 vv/kg parai

50-75 vv/kg leidziama po
prieSoperacinés dozés praéjus
8 val., véliau kas 8 val.

1-3 pooperacinés dienos

kas 12-24 valandas 100-150 vv/kg parai
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7 lentele

rVlla dozavimas didelés ir mazos apimties operacijy/intervencijy metu

Operacijos apimtis

Skyrimo dienos

rFVlla doze

Skyrimo intervalas

Didelés apimties
operacijos

Operacijos diena:

- prieSoperaciné dozé

- pooperacinés dozés

-120 pg/kg 10-15
minuciy prie$ operacija

- 90-120 pg/kg

kas 2 valandas

2-3 pooperacinés dienos

90-120 pg/kg

kas 3 valandas

3-5 pooperacinés dienos

90-120 pg/kg

kas 4 valandas

6 ir vélesnés
pooperacinés dienos

90-120 pg/kg

kas 6 valandas

Mazos apimties
operacijos/
intervencijos

Operacijos diena:

- prieSoperaciné dozé

- pooperacinés dozés

-120 pg/kg 10-15
minuciy pries operacija

-90-120 pg/kg

kas 2 valandas

2-3 pooperacinés dienos

-90-120 pg/kg

kas 2-6 valandas

Kai kuriy mazos apimties operacijy/intervencijy metu (nekomplikuotas danties pasalinimas) gali uztekti 3-4

rFVlla doziy kas 2-3 valandas.
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V PRIEDAS: ITI PROTOKOLAI

1.,Mazy” doziy protokolas — esant mazam antiktny kiekiui

« FVIII 50 vv/kg 3 kartus per savaite; inhibitoriy titrui didéjant pereinama prie 100 vv/kg 1 kartg per
diena

2.,Dideliy” doziy protokolas - esant dideliam antiklny kiekiui

« FVIII 100 vv/kg 1-2 kartus per dieng

3. Hematology sprendimu suaugusiems kartu su FVIIl galima skirti citostatikus, monokloninius antika-
nus ir/ar intraveninj imunoglobuling ar iy vaisty derinius:

- Ciklofosfamidas 15mg/kg infuzija j veng 2 dienas, véliau 2mg/kg p/o dar 8 dienas
« IVIg 0,4 g/kg infuzija j vena 5 dienas

« Rituksimabas 375 mg/m? infuzija j vena 1 karta per savaite 4 kartus, véliau galima skirti 5 palaiko-
masias dozes vieng karta per ménes;.
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VI PRIEDAS: PAPILDOMOS IR PAGALBINES GYDYMO PRIEMONES

Papildomos gydymo priemonés:

Antifibrinolitikai

« Traneksaminé rugstis (Cyclokapron®, Exacyl®) yra fibrinolizés inhibitorius

« Efektyvus esant gleiviniy tipo kraujavimui

- Dozé 10 mg/kg léta injekcija ar trumpalaiké infuzija j veng 3-4 kartus per dieng arba 20-25 mg/kg
p/o 3-4 kartus per dieng

» Traneksaminés rugstie tirpalas gali bati vartojamas vietiskai — pvz. burnai skalauti po danties pasali-
nimo.

- Traneksaminé rugstis kontraindikuotina, jei pacientas gydomas FEIBA ar jei yra proksimaliné hema-
turija. Jei skiriama kartu su FEIBA nuo FEIBA skyrimo turi buti praéje ne maziau kaip 6 valandos.

« Nepageidaujami reiskiniai: pykinimas, viduriavimas, kraujo kresuliai Slapimtakiuose ir Slapimtakiy
obstrukcija, jei skiriama pacientams su proksimaline hematurija

Desmopresinas (DDAVP)

« Desmopresinas (Octostm®) yra antidiuretinio hormono (ATH) sintetinis analogas.

- Efektyvus esant kraujavimui pacientams, sergantiems tik lengva hemofilijos A forma. Jis neefektyvus
sergant hemofilija B ir vidutine bei sunkia hemofilijos A forma.

« Dozé yra 0,3 ug/kg kino svorio. Ji suleidZiama po oda arba praskiedziama 50-100ml fiziologinio tir-
palo ir létai sulasinama j vena per 20-30 minuciy. Dozé kartojama kas 6-12 valandos maksimaliai 3-4
kartus.

+ Nepageidaujami reiskiniai: tachikardija, odos paraudimas, tremoras, diskomfortas pilve, retais atve-
jais- tromboze.

« Desmopresinas neturéty bati skiriamas jaunesniems nei 2 mety amziaus vaikams.

Svieziai $aldyta plazma
« Gali bati naudojama B hemofilijos gydymui tik isskirtinais atvejais, esant pavojui paciento gyvybei
dél kraujavimo ir nesant galimybés skirti konkretaus kreséjimo faktoriaus koncentrata.
+ Pradiné dozé yra 15-20ml/kg kiino svorio.

Pagalbinés gydymo priemonés

Ramybeé, saltis, spaudimas, laikina imobilizacija

+ Padeda nuskausmintiir stabilizuoti kreSulj. Padeda sustabdyti kraujavima j sgnarius, raumenis, minks-
tuosius audinius, taikant jas kartu su neatidéliotinu specifinio kreséjimo faktoriaus koncentratu

- Saltis turi bati labilus (susmulkintas ledas, specialios formos $aldomieji tvarsciai). Jis negali bati de-
damas tiesiogiai ant odos, reikia naudoti audinj

- Sal¢io aplikacijas rekomenduojama laikyti po 20 min. kas 4-6 valandos, viso 2-3 paras, kol sumazés
patinimas ir skausmas

Analgetikai

« Paracetamolis, opiatai.
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+ Neskirti aspirino ar nesteroidiniy prieSuzdegiminiy vaisty (NPV).
« Jei NPV batini, rinktis Ibuprofeng 800mg x3 p/o arba selektyvius COX-2 inhibitorius.

Aspiracija

Kraujo pasalinimas i$ sanario aspiracijos badu, esant hemartrozei. Sis metodas taikomas labai retais atve-
jais, tik specializuotame hematologijos stacionare. Kartu turi bati skiriama adekvati kreséjimo faktoriaus
dozé ir nuskausminimas.

Aspiracija gali buti atliekama:
- Jei hemartrozé islieka po 48-72val. pakankamo kreséjimo faktoriaus kiekio skyrimo
- Labai ryskus sgnario sutinimas ir skausmas dél didelio kraujo kiekio susikaupimo sgnaryje, atmetus
pulingo artrito galimybe.

Metodika:
- Kreséjimo faktoriaus aktyvumas kraujo plazmoje pries sgnario punkcija turi bati pakeltas iki 30—
50% ir palaikomas tokiame lygyje 48-72val. po proceduros.
- Naudojama didelio diametro (16-to dydzio) adata
- Po proceduros 1 valandg sanarys turi buti pilnai imobilizuotas, taikomas 3altis sanario srityje.

Fizioterapija

Kineziterapija
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VII PRIEDAS: CHIRURGINIY INTERVENCIJY APIMTYS

Mazoji chirurgija Danties iStraukimas, ertminiy ir parenchiminiy organy biopsijos
Endoskopinés proceduros, punkcijos, odos-poodzio sillés, centrinés venos
kateterio jvedimas

Didzioji chirurgija | Laparatominés (skopinés), torakotominés (skopinés)operacijos, ortopedinés,
neurochirurgines, urologinés, galvos-kaklo operacijos, politrauma, hematomy
pasalinimo, oftalmologinés operacijos
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VIl PRIEDAS: GYVYBEI/GALUNEMS PAVOJINGI KRAUJAVIMAI

+ Centriné nervy sistema (CNS)

« VirSkinamasis traktas

« Kaklas/gerklé/ryklé

+ Potrauminiai (po sunkiy traumuy)

+ M.iliopsoas kraujavimas

« Intraraumeniniai kraujavimai j galines su nervy ar arterijy spaudimo reiskiniais
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IX PRIEDAS ORTOPEDINIS SANARIY VERTINIMAS

1. Klinikinis sanariy vertinimas

Vertinami sgnariai

Kairioji
ciurna
(KC)

Desinioji
¢iurna
(DC)

Kairioji
alkané
(KA)

Desinioji
alkané
(DA)

Kairysis
kelio
sgnarys
(KK)

Desinysis
kelio
sgnarys
(DK)

Pastabos

Létinis sinovitas
Skausmas

Eisena

Jéga

Raumeny atrofija
Tinimas

Judesio amplitudé
Fleksiné kontrakttra
Krepitacija

IS VISO

Galima sgnariy baly suma: 0-25 balai

TINIMAS

0=néra

1 = nedidelis

2 = vidutinis-didelis

SKAUSMAS

0=néra

1 = nestiprus skausmas ar sustingimas

2 = vidutinis skausmas judesio metu ar ramybéje

3 = stiprus skausmas, ribojantis amziui badinga aktyvuma

RAUMENU ATROFLJA KREPITACIJA
0=neéra 0=neéra

1 = nedidelé 1 = nedidelé
2 =ryski 2 =ryski

JUDESIO AMPLITUDE FLEKSINE KONTRAKTURA

0 = normali 0=néra
1 =sumazéjusi <10° 1=0-10°
2 = sumazéjusi >10° 2=>10°

EISENA: pakitimai = Slubavimas, éjimas, kai péda pasukta j iSore, éjimas pédos krastu, negaléjimas pa-
sistiebti, éjimas ant pirsty galy, netolygus éjimas, nepaskirstomas ar nelygiai paskirstomas kdno svoris,
nenormalus bégimas, Sokinéjimas.

0 = normalus éjimas, bégimas, Suoliavimas ir Sokinéjimas

1 = normalus éjimas, nenormalus bégimas ar Sokinéjimas

2 = nenormalus &jimas ir 1-2 auksciau iSvardinti eisenos sutrikimai

3 = nenormalus &jimas ir 3 ar daugiau auks¢iau iSvardinti eisenos sutrikimai

JEGA: pries sunkio jéga

0 = pilna judesio amplitudé, esant maksimaliam pasiprieSinimui
1 = pilna judesio amplitudé, esant minimaliam pasiprieSinimui
2 = pilna judesio amplitudé

3 = nepilna judesio amplitudé

3 = SANARYS - TAIKINYS (3 kraujavimai j ta patj sgnarj per 6 ménesius)
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3 = LETINIS SINOVITAS (skystis sanaryje > 6 ménesiy)

2. Radiologinis sanariy vertinimas

Pakitimas Radinys Balai
Osteoporozé Néra 0
Yra 1
Padidéjusios epifizés Néra 0
Yra 1
Netolygus subchondrinis Néra 0
pavirsius Pakenkta tik dalis 1
Pilnas pazeidimas 2
Sanarinio tarpo susiauréjimas Néra 0
Sanarinis tarpas > Tmm 1
Sanarinis tarpas < Tmm 2
Subchondrinés cistos Néra 0
Viena cista 1
> vienos cistos 2
Sanario erozijos Néra 0
Yra 1
Sanario kauliniy galy neatitikimas | Néra 0
Nezymus 1
ISreikstas 2
Sanario deformacija
(kampuotumas ir/ar sanariniy Néra 0
kauly galy dislokacija) Nezymij 1
ISreiksta 2

Galima sgnariy baly suma: 0-13 baly
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