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SOUHRN

Fiamoli V, Blatny J. Hemoragickd nemoc novorozence podminéna nedostatkem vitaminu K

Hemoragickd nemoc novorozence se projevuje neoéekavanym krvacenim vétsinou u jinak zcela zdravych novoro-
zencl a kojencu a je zpuisobena nedostatkem vitaminu K, ktery vede ke snizené aktivité vitamin K dependentnich
koagulacnich faktord. PFicinou je nizky obsah vitaminu K v matefském mléce a nedostatecnad syntéza vitaminu
K stfevni flérou novorozence. Existuji t¥i formy tohoto onemocnéni: éasné (0—24 hodin), klasicka (2.—7. den) a pozd-
ni (2.—12. tyden). Pro ¢asnou a pozdni formu je typické riziko zavaZného intrakranidlniho krvaceni's az 50% mortali-
tou u pozdni formy. Diagnostickym standardem je vySetfeni protrombinového ¢asu, ktery je minimalné ctyfnasobné
prodlouZen pfi normalni hladiné trombocytd a fibrinogenu. Léc¢bou jiz rozvinutého onemocnéni je vitamin K, po-
pfipadé &erstvé zmraZena plazma (u déti optimalné HVLP Octaplas®). Od Sedesatych let 20. stoleti je celosvétové
zavedeno profylaktické podani vitaminu K novorozencim. V ramci diferencialni diagnostiky je u novorozenct s in-
trakranialnim krvacenim vZdy nezbytné vyloudit Graz, vrozené poruchy krevniho sraZeni, jako je hemofilie, ale také
trombocytopatii ¢i trombocytopenii.
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SUMMARY

Fiamoli V, Blatny J. Hemorrhagic disease of the newborn caused by vitamin K deficiency

Hemorrhagic disease of a newborn is manifested by unexpected bleeding mostly in otherwise healthy newborns and
infants and is caused by vitamin K deficiency, which leads to insufficient activity of vitamin K-dependent coagula-
tion factors. The cause is the low level of vitamin K in breast milk and the insufficient synthesis of vitamin K by the
neonatal bifid intestinal microflora. There are three forms of this disease, early-onset (0-24 hours), classic (2-7 days)
and late-onset (2-12 weeks). Risk of severe intracranial bleeding is typical for the early and late forms, with up to
50% mortality in the late form. The diagnostic standard is the examination of the prothrombin time greater than
4 times the normal values in the presence of a normal level of platelets and fibrinogen. The treatment of an already
developed disease is vitamin K, in severe cases also fresh frozen plasma (in children optimally Octaplas®). Since
the sixties of the 20th century, the prophylactic administration of vitamin K has been recommended worldwide. As
a part of the differential diagnosis in newborns with intracranial bleeding, it is always necessary to rule out trauma,
hereditary bleeding disorders such as hemophilia, but also thrombocytopathy or thrombocytopenia.
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uvoD
Hemoragické onemocnéni novorozence bylo v literature
poprvé popsano pred vice nez 100 lety.? Typickym proje-
vem této nemoci je neo¢ekavané krvaceni vétsinou u jinak
zcela zdravych novorozenctt a kojenctt zptusobené nedo-
statkem vitaminu K, ktery vede ke snizené aktivité vitamin
K dependentnich koagula¢nich faktort.® Vroce 1943 Henrik
Dam a Edward Doisy obdrzeli Nobelovu cenu za objeveni vi-
taminu K® a o necelych 20 let pozdéji byla vydana prvni do-
poruceni jeho profylaktického podavani novorozenctim.®
Od roku 2003 je intramuskularni podavani vitaminu K po-
vazovano za standard péce o zdravého novorozence.®
Etiologie piechodného deficitu vitaminu K u novoro-
zenct je multifaktoridlni — nedostate¢ny transplacentarni
transport vitaminu K, nizky obsah vitaminu K v mater-
ském mléce® a nedostateéna endogenni syntéza vitaminu
K neonatalni stfevni florou. Az kolem tietiho mésice véku
dochéazi ke zméné kolonizace strevni sliznice predevs$im E.
coli a efektivnéjsi produkei vitaminu K.©?

FORMY ONEMOCNENI A KRVACIVE PROJEVY

Hemoragicka nemoc novorozenct se vyskytuje ve tiech for-
mach — ¢asné, klasické a pozdni (tab. 1).

Casna forma se rozviji béhem prvnich 24 hodin Zivota,
nejcastéji u déti matek, které uzivaji 1éky ovliviiujici meta-
bolismus vitaminu K, jako jsou néktera antibiotika (cefalo-
sporiny), antiepileptika (karbamazepin, fenytoin, barbitu-
raty), antituberkulotika (izoniazid, rifampicin) a warfarin.
Incidence této formy je 6—-12 %.® Klinicky je spojena s rizi-
kem prevazné tézkého intrakranidlniho a gastrointestinal-
niho krvaceni.®

Klasicka forma se manifestuje mezi druhym az sedmym
dnem zivota® a je spojovana s nedostate¢nym placentar-
nim transferem vitaminu K, jeho nizkou koncentraci v ma-
tefském mléce, nedostateénou gastrointestindlni flérou
v travicim traktu novorozenctt a mensim prijmem stravy
na pocatku kojeni.'” Incidence klasické formy u zralych
novorozencuy, ktefi nedostali profylaxi vitaminem K po na-
rozeni, je 0,01-0,44 %.M™ Klinické projevy jsou vétSinou
mirné — hematomy, krvaceni ze vpichq, pupec¢niku a tra-
viciho traktu. Nicméné i u této formy se vzacné popisuje
intrakranialni krvaceni.(?

Pozdni forma se objevuje mezi druhym a dvandctym
tydnem zivota, nejéastéji mezi druhym a osmym tydnem.®
Je typickd u kojenych déti, pri malabsorpénich syndro-
mech a u cholestazy, protoze absorpce vitaminu K je zavisla
na pritomnosti zluéi ve stievech.® Klinické projevy mohou
byt u této formy zavazné. Pfevazné se jednd o intrakranialni
krvaceni s 20—-50% mortalitou a v mnoha pripadech s per-
zistentnim neurologickym poskozenim véetné hydrocefalu,
dystrofie CNS, encefalopatie, epilepsie a opozdéného vyvo-
je.(ll)

ZvysSené riziko krvacivé nemoci maji zejména nedono-
Seni novorozenci, novorozenci matek s rizikovou antiepi-
leptickou a antikoagula¢ni terapii, novorozenci s hepato-
patii, zejména s cholestatickymi rysy (atrezie zluc¢ovych
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Tab. 1: Formy hemoragické nemoci

Forma Doba vzniku Klinické pfizna

Casna 0-24 hodin Tézké intrakranialni a gastrointestinal-
ni krvaceni

Klasicka 2-7 dni Hematomy, krvaceni ze vpicha,
pupecniku a traviciho traktu, vzacné
intrakranialni krvacenf

Pozdni 2-12 tydnu Intrakranialni krvaceni

cest), novorozenci po operaci stfev ¢i s prolongovanou
zloutenkou, napt. u podezieni na deficit a-1-antitrypsinu,
a dale novorozenci se zavaznymi malabsorpénimi syndro-
my, jako je cysticka fibréza. Zvysené riziko je také u rodin
s nizkym socidlnim standardem.®

DIAGNOSTIKA

Diagnostickym standardem pfi tomto onemocnéni je vy-
Setfeni protrombinového ¢asu, ktery je prodlouZeny mini-
malné ¢tyrnasobné pri normalnich hladinach trombocyti
a fibrinogenu a jehoz hodnota se normalizuje po podani
vitaminu K. Diagnézu lze potvrdit vySetfenim vitamin K de-
pendentnich koagula¢nich faktora (FII, FVII, FIX, FX). Pfi
snizené aktivité FIX a FX mtiZe byt prodlouZen i aPTT.(¥

DIFERENCIALNI DIAGNOZA

Pri podezieni na hemoragickou nemoc novorozence podmi-
nénou nedostatkem vitaminu K (VKBD — vitamin K bleeding
disorder) je vzdy nutné vyloucit trauma, vrozené poruchy
krevniho srazeni, jako je naptiklad hemofilie,diseminovana
intravaskularni koagulace, trombocytopatie a trombocyto-
penie.

LECBA

U pacientt s rozvinutou hemoragickou nemoci by mél byt
bezprostiedné podan vitamin K (tab. 2). Jednorazové pa-
renteralni podani 1mg vitaminu K zlepsi koagulaéni profil
béhem 1 az 7 dni.® Pokud jiz doslo k zavaznému krvaceni,
je vhodné podat i ¢erstvé zmrazenou plazmu (u déti idealné
HVLP Octaplas®), popripadé koncentrat protrombinového
komplexu.(?

PREVENTIVNI PODAVANI VITAMINU K

Profylaktické podani vitaminu K by mélo byt provedeno
do 6 hodin po porodu. Dle doporuc¢eni Ceské neonatologic-
ké spolec¢nosti by dono$enym novorozencum (= 37+0) mél
byt po porodu podan vitamin K bud parenteralné — 1mg
(0,1ml) intramuskularné, nebo 2mg (2 kapky) per os. Pred-
¢asné narozenym novorozencum s porodni vahou vyssi nez



Tab. 2: Vitamin K(®

K1 (fylochinon) Nachazi se v zelené listové zelening, lust&ninach,
séjovych bobech, rostlinnych olejich a mléénych
vyrobcich. Aktivuje koagulaéni faktory (FII, FVII,
FIX, FX), protein C a protein S.

Produkovan bakteriemi stfevni fléry (zejm.
Bacteroides species; naopak Lactobacilli, které
kolonizuiji stfevo kojenych déti, vitamin K netvo-
fi). Jeho funkci je podpora kostniho metabolismu
a bunééného rastu.

K2 (menachinon)

K3 (menadion) Syntetickd, ve vodé rozpustna forma. V sou-
¢asné dobé se jiZ nepouZiva pro mozné riziko
rozvoje hemolytické anemie, hyperbilirubinemie
a jadrového ikteru.

1500g podavame bud 2mg (2 kapky) per os, nebo 0,5mg
(0,05ml) intramuskularné ¢i intravenézné. Nezralym novo-
rozencum s porodni hmotnosti nizsi nez 1500 g by mél byt vi-
tamin K podan pouze intravenézné v davce 0,5mg (0,05 ml).
Néasledné by vsichni novorozenci bez ohledu na gesta¢ni
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vék, kterym byl po narozeni podan vitamin K peroralné ¢i
intraven6zné, méli mit profylaxi vitaminem K nasledujicich
12 kalendarnich tydnu v davce 1mg (1 kapka) per os. Pokud
novorozenec po peroralnim podani do hodiny zvraci, méla
by byt davka opakovéana.®®

ZAVER

V soucasné dobé je celosvétoveé podavani vitaminu K po po-
rodu, at jiZz formou parenteralni, ¢i peroralni, akceptovano
jako profylaxe ¢asné a klasické hemoragické nemoci z ne-
dostatku vitaminu K. U pozdni formy neni ale jednorazové
per os podani vitaminu K dostate¢né efektivni a je vhodné
pokraéovat v jeho podavani nasledujicich 12 tydna.® Vy-
hodou intramuskularniho podavani vitaminu K po porodu
je snizeni rizika krvaceni u déti s nerozpoznanymi malab-
sorp¢nimi syndromy,®™ nicméné je nezbytné vzdy ke kazdé-
mu novorozenci pristupovat individualné a v dnesni dobé
rovnéz respektovat i prani rodi¢t, kteri ne vzdy s intramus-
kularnim podanim vitaminu K souhlasi. |
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