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Rozszerzone stanowisko Zespołu Ekspertów Polskiego
Towarzystwa Ginekologicznego dotyczące zastosowania
karbetocyny w profilaktyce krwotoku poporodowego

Streszczenie
Zespó³ Ekspertów Polskiego Towarzystwa Ginekologicznego przeanalizowa³ dostêpn¹ litera-
turê naukow¹ dotycz¹c¹ zastosowania karbetocyny w zapobieganiu krwotokom poporodowym.
Stanowisko przedstawia stan wiedzy na 2012 rok. W opinii Zespo³u Ekspertów Polskiego
Towarzystwa Ginekologicznego karbetocyna jest efektywn¹ opcj¹ terapeutyczn¹ w zapobiega-
niu i leczeniu krwotoków poporodowych po ciêciu cesarskim i ich negatywnym skutkom. W
opinii zespo³u ekspertów podanie karbetocyny nale¿y rozwa¿yæ równie¿ w indywidualnych
przypadkach atonii lub subatonii macicy po porodzie drogami natury. W sytuacji wyst¹pienia
objawów atonii po porodzie drogami natury podanie karbetocyny nie jest b³êdem w sztuce,
mimo braku rejestracji leku do takiego stosowania (off label), jako postêpowanie ratuj¹ce
zdrowie i ¿ycie. Karbetocyna powinna znajdowaæ siê w ka¿dej sali porodowej i operacyjnej.
S³owa kluczowe: krwotok poporodowy, profilaktyka, karbetocyna

Summary
The Team of Experts of the Polish Society of Gynaecologists has analysed the available li-
terature on the application of carbetocin in the prevention of post partum haemorrhage. The
position presents the state of knowledge as for the year 2012. According to the Team of Experts
of the Polish Society of Gynaecologists, carbetocin is an effective therapeutic option in the
prevention and treatment of post partum haemorrhages after C-section and their negative effects.
According to the team of experts, the application of carbetocin should be also considered in
individual cases of atony or subatony of the uterus after vaginal delivery. In case of atony
symptoms after vaginal delivery, the administration of carbetocin should not be considered as
a professional error, despite the lack of drug registration for such use (off label), as a pro-
cedure saving health and life. Carbetocin should be found in each delivery room and opera-
ting theatre.
Key words: post partum heamorrhage, prophylaxis, carbetocin
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Zespó³ Ekspertów Polskiego Towarzystwa Ginekolo-
gicznego w sk³adzie: prof. Ryszard Porêba, prof. dr hab.
med. Przemys³aw Oszukowski, prof. Jan Oleszczuk,
prof. dr hab. med. Grzegorz Brêborowicz, prof. Miro-
s³aw Wielgoœ, prof. Krzysztof Czajkowski, prof. Roman
Smolarczyk, prof. Jaros³aw Kalinka, szczegó³owo prze-
analizowa³ dostêpn¹ literaturê naukow¹ dotycz¹c¹ za-
stosowania karbetocyny w zapobieganiu krwotokom
poporodowym. Stanowisko przedstawia stan wiedzy na
2012 rok. Zespó³ ekspertów zastrzega sobie prawo do
aktualizacji niniejszego stanowiska w przypadku poja-
wienia siê nowych istotnych doniesieñ naukowych.

Pomimo postêpu, jaki dokona³ siê w zrozumieniu
patomechanizmu krwotoku poporodowego (postpartum
haemorrhage, PPH) i wdro¿eniu nowych schematów
postêpowania, w dalszym ci¹gu krwotok poporodowy
pozostaje g³ówn¹ przyczyn¹ zgonów w po³o¿nictwie.

Szacuje siê, ¿e w 5-25% porodów, zw³aszcza ope-
racyjnych prowadzonych w znieczuleniu regionalnym,
spe³nione zostaj¹ kryteria PPH, a co 4-7 minut na
œwiecie z powodu krwotoku poporodowego lub jego
powik³añ umiera jedna rodz¹ca.

Wiêkszoœci zgonów z powodu PPH mo¿na zapo-
biec. Analiza przyczyn umieralnoœci kobiet z powodu
krwotoku poporodowego wykaza³a, ¿e w 66% przypad-
ków g³ównym powodem niepowodzenia po³o¿niczego
by³ suboptymalny schemat postêpowania profilaktycz-
no-terapeutycznego. Poporodowa atonia macicy, wzrost
odsetka ciêæ cesarskich, czêstsze wystêpowanie patolo-
gii ³o¿yska, nieprawid³owy nadzór we wczesnym okre-
sie poporodowym, brak doœwiadczenia personelu me-
dycznego w rozpoznawaniu stopnia nasilenia, zagro¿eñ
i powik³añ systemowych z powodu krwotoku poporo-
dowego, brak lub suboptymalna profilaktyka oko³opo-
rodowa PPH, czy spóŸniona decyzja o interwencji te-
rapeutycznej (farmakologicznej, zabiegowej) – to g³ów-
ne przyczyny braku poprawy wyników perinatalnych.
Konsekwencj¹ takiego stanu jest 125-166 tys. zareje-
strowanych na œwiecie zgonów po³o¿niczych rocznie.

Krwotoki poporodowe zwi¹zane z subatoni¹ lub
atoni¹ macicy dotycz¹ przewa¿nie trzeciego okresu
porodu lub wystêpuj¹ do 2 godzin od urodzenia dziec-
ka i s¹ g³ówn¹ przyczyn¹ interwencji medycznych
podejmowanych przez po³o¿ników, zazwyczaj jeszcze
na sali porodowej (tab.1).

Jednym z najwa¿niejszych czynników ryzyka wy-
st¹pienia PPH jest wyd³u¿enie trzeciego okresu poro-
du. Magan i wsp. wykazali liniow¹ zale¿noœæ pomiê-
dzy czasem trwania okresu ³o¿yskowego, a zagro¿eniem
wyst¹pienia PPH. Po przeanalizowaniu 6588 porodów
autorzy wyselekcjonowali grupê 335 rodz¹cych (5.1%),
które spe³ni³y kryteria PPH. Czas trwania III okresu
porodu w grupie kobiet z PPH by³ o 2 minuty d³u¿szy
w porównaniu do kobiet bez krwotoku porodowego
i trwa³ œrednio 9 minut. Iloraz szansy ryzyka wyst¹pie-
nia PPH u kobiet rodz¹cych pop³ód w 10, 20 i 30
minucie okresu ³o¿yskowego wzrasta³ liniowo i wyno-
si³ odpowiednio 2.1, 4.3 oraz 6.2. W zapobieganiu

The Team of Experts of the Polish Society of Gynaeco-
logists with: professor Ryszard Porêba, prof. dr hab. med.
Przemys³aw Oszukowski, professor Jan Oleszczuk, prof.
dr hab. med. Grzegorz Brêborowicz, professor Miros³aw
Wielgoœ, professor Krzysztof Czajkowski, professor
Roman Smolarczyk, professor Jaros³aw Kalinka, has
analysed in detail the available scientific literature on the
application of carbetocin in the prevention of post par-
tum haemorrhages. The position presents the state of
knowledge as for the year 2012. The team of experts
reserves itself the right to up-date the present position
in case of new significant scientific communications.

Despite progress that has been made in the under-
standing of pathomechanism of post partum haemorr-
hage (postpartum haemorrhage, PPH) and the imple-
mentation of new schemes of behaviour, the post par-
tum haemorrhage remains still the main cause of de-
aths in obstetrics.

It is estimated that in 5-25% deliveries, especially
operational ones carried out in regional anesthetization,
PPH criteria are fulfilled, and every 4-7 minutes worl-
dwide one woman in labour dies due to post partum
haemorrhage or its complications.

Most deaths due to PPH may be prevented. The
analysis of morbidity reasons among women due to post
partum haemorrhage showed that in 66% cases the main
cause of obstetrical failure was the suboptimal scheme
of prophylactic and therapeutic procedure. Post partum
uterus atony; increased proportion of caesarean section
deliveries; more frequent incidence of placenta patho-
logy; an incorrect supervision in early post partum
stage; lack of experience of medical staff in the diagno-
sis of severity level; threats and systemic complications
due to post partum haemorrhage; lack or suboptimal
peripartum prophylaxis PPH, or a delayed decision
concerning therapeutic intervention (pharmacological,
instrumental) – these are the main causes of lack of
improvement of perinatal results. One consequence of
such state is 125-166 thousands registered obstetrical
deaths worldwide annually.

Post partum haemorrhages linked with subatony and
uterus atony concern mostly the third stage of delivery
or occur up to 2 hours from childbirth and they are the
main reason of medical interventions undertaken by
obstetricians, usually still in the delivery room (tab.1).

One of the most important PPH risk factors is the
elongation of the third stage of delivery. Magan et al.
showed a linear dependency between the duration of
placenta stage, and the threat before PPH incidence.
After analyzing 6588 deliveries, the authors selected
a group of 335 women in labour (5.1%), who fulfilled
PPH criteria. The duration of III stage of delivery in
the group of women with PPH was longer by 2 minu-
tes in comparison to women without post partum he-
amorrhage and lasted 9 minutes on average. The odds
ratio of PPH risks in women on afterbirth delivery in
the 10, 20 and 30 minute of the placenta stage was
increasing linearly and amounted to 2.1, 4.3 and 6.2
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Tab. 1. Zmodyfikowany algorytm
HAEMOSTASIS

Postêpowanie ogólnolekarskie

H
Call for help

Wezwij na pomoc zespó³ interdyscyplinarny:
• Anestezjolog
• Hematolog
• Specjalista krwiolecznictwa
• Chirurg naczyniowy
• Po³o¿na
• Instrumentariuszka
• Sanitariusze/goñcy

A
Asses (vital signs, blood loss)
and resuscitate

• Oceñ parametry ¿yciowe, utratê krwi i podejmij dzia³ania
resuscytacyjne
– œwiadomoœæ
– ciœnienie
– têtno
– saturacjê
– utratê krwi

• Za³ó¿ co najmniej dwa wk³ucia do¿ylne
• Pobierz krew na badania laboratoryjne
• Rozpocznij p³ynoterapiê
• Realizuj zasadê „z³otej godziny”

E
Establish aetiology, ecbolics,
ensure availability of blood

• Okreœl przyczynê PPH
Zasada 4 x „T” (tone, tissue, trauma, thrombin)
– oceñ napiêcie macicy
– wyklucz tamponadê macicy skrzepami i/lub obecnoœæ

tkanek pop³odu
– wyklucz uraz tkankowy (pochwa, szyjka macicy, macica)
– wyklucz zaburzenia uk³adu krzepniêcia/fibrynolizy

• Zabezpiecz/okreœl koniecznoœæ zastosowania lub podaj leki
uterotoniczne (oksytocyna, karbetocyna, ergometryna, synto-
metryna, prostaglandyny)

• Zabezpiecz krew/produkty krwiopochodne/rekombinowany
czynnik VII/czynniki zespo³u protrombiny lub rozwa¿ ich po-
danie

M
Massage uterus

• Indukuj skurcz macicy przez masa¿

O
Oxytocin infusion, prostaglan-
dins (intravenous, rectal, intra-
muscular, intramyometrial)

• Podaj oksytocynê, prostaglandyny (iv, ir, im, do miêœnia
macicy)

Postêpowanie zabiegowe

S
Shift to operation theatre

• Zabezpiecz gotowoœæ sali operacyjnej
• Ucisk macicy – chwyt dwurêczny Hamiltona

T
Tissue and trauma to be exclu-
ded

• Setona¿ macicy/balonikowanie po wykluczeniu tamponady
macicy skrzepami/pozosta³oœciami pop³odu i/lub urazu tkan-
kowego

A
Apply compression sutures

• Za³ó¿ szwy kompresyjne na macicê

S
Systematic pelvic devasculari-
sation

• Rozpocznij systematyczn¹ dewaskularyzacjê miednicy mniej-
szej (naczynia maciczne, jajowodowe, biodrowe wewnêtrzne)

I
Interventional radiology

• Radiologia interwencyjna – embolizacja

S
Subtotal or total abdominal
hysterectomy

• Amputacja nadszyjkowa/hysterektomia
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Tab. 1. Modified algorism
HAEMOSTASIS

General medical procedure

H
Call for help

Call for help at a interdisciplinary team:
• Anesthesiologist
• Hematologist
• Specialist for blond therapy
• Vascular surgeon
• Childbirth assistant
• Operating room nurse
• medics/messenger

A
Asses (vital signs, blood loss)
and resuscitate

• Evaluate life parameters, blood loss and undertake resuscita-
tion actions
– conscience
– pressure
– heart rate
– saturation
– blood loss

• Insert a needle at least two times to the vein
• Take a blood sample for laboratory tests
• Start liquid therapy
• Put the principle of ‘golden hour’ into practice

E
Establish aetiology, ecbolics,
ensure availability of blood

• Define the cause of PPH
The principle 4 x “T”  (tone, tissue, trauma, thrombin)
– Evaluate the uterine pressure
– Exclude uterine tamponade with clots and/or the presence

of afterbirth tissues
– Exclude tissue trauma (vagina. uterine cervix, womb)
– Exclude the disorders of the coagulation system /fibrynolysis

• Secure/define the necessity to apply or administer uterotonic
drugs (oxytocin, carbetocin, ergometrine, syntometrine, pro-
staglandine)

• Secure the blood/hematogenous products/the recombinant
factor VII/factors of prothrombin syndrome or consider their
administration

M
Massage uterus

• Induce uterine contraction through massage

O
Oxytocin infusion, prostaglan-
dins (intravenous, rectal, intra-
muscular, intramyometrial)

• Administer oxytocin, prostaglandin (iv, ir, im, to the uterine
muscle)

Instrumental procedure

S
Shift to operation theatre

• Secure the readiness of the operating theatre
• The compression of uterus – Hamilton’s bimanual maneuvre

T
Tissue and trauma to be exclu-
ded

• Disinsection of the uterus/balloon therapy of the uterus after
excluding uterus tamponade with clots/afterbirth residue and/
or tissue trauma

A
Apply compression sutures

• Apply compression sutures on the uterus

S
Systematic pelvic devasculari-
sation

• Start systematic devascularization of lesser pelvis (uterus,
tubal, internal iliac vessels)

I
Interventional radiology

• Interventional radiology – embolization

S
Subtotal or total abdominal
hysterectomy

• Overcervix amputation/hysterectomy
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krwotokom poporodowym istotna jest zarówno wcze-
sna identyfikacja czynników ryzyka wyst¹pienia PPH,
jak i odpowiednie postêpowanie profilaktyczne (tab.2).

Ryzyko wyst¹pienia PPH w III okresie porodu
mo¿na zmniejszyæ podejmuj¹c aktywne dzia³ania po-
legaj¹ce na:

wczesnym podaniu leku uterotonicznego, optymal-
nie w ci¹gu minuty od urodzenia dziecka;
wczesnym odpêpnieniu;
delikatnym poci¹ganiu za pêpowinê przy jednocze-
snym masa¿u dna macicy [Leduc D et al. 2009].

U pacjentek z grupy wysokiego ryzyka PPH istnieje
bezwzglêdna koniecznoœæ profilaktycznego zastosowa-
nia preparatów uterotonicznych efektywnie obkurcza-
j¹cych miêsieñ macicy (tab.3).

KARBETOCYNA (PABAL)
Karbetocyna (Pabal) jest od kilku lat stosowana
w Polsce w profilaktyce krwotoku poporodowego u ko-
biet rodz¹cych przez ciêcie cesarskie. Karbetocyna [1-
deamino-1 karbo–2- tyrozyno (O-metyl)-oksytocyna]
jest selektywnym agonist¹ receptora oksytocynowego o
przed³u¿onym dzia³aniu, wynikaj¹cym ze zwiêkszonej
odpornoœci na degradacjê enzymatyczn¹.

Karbetocyna indukuje rytmiczne skurcze macicy,
zwiêksza ich czêstoœæ, amplitudê oraz napiêcie miê-
œniówki macicy. Do¿ylne (8-30µg) lub domiêœniowe
(10-70µg) podanie karbetocyny wywo³uje tê¿cowy
skurcz macicy trwaj¹cy œrednio 11 minut. Po podaniu
do¿ylnym skurcz macicy wystêpuje natychmiast, a jego
amplituda i si³a przewy¿sza efekt uterotoniczny uzyska-
ny po zastosowaniu oksytocyny. Rytmiczna czynnoœæ
skurczowa zachowana jest co najmniej przez okres 60
minut, a w przypadku iniekcji domiêœniowej jest dwu-
krotnie d³u¿sza. Okres pó³trwania dla karbetocyny
wynosi oko³o 40 minut i jest 4-10 razy d³u¿szy w po-
równaniu z oksytocyn¹.

Karbetocyna zarejestrowana jest w Polsce do sto-
sowania do¿ylnego w prewencji PPH, w przypadku
porodu drog¹ ciêcia cesarskiego, w znieczuleniu zewn¹-
trzoponowym lub podpajêczynówkowym. Wielu klini-
cystów wykracza jednak poza to zastosowanie, posze-
rzaj¹c je o podawanie karbetocyny w porodach droga-
mi natury, w postaci iniekcji do¿ylnej lub te¿ domiê-
œniowej.

Zakres dawki terapeutycznej karbetocyny mieœci siê
w granicach 75-125µg. Optymalna profilaktyczna daw-
ka uterotoniczna karbetocyny dla zastosowan klinicz-
nych, zarówno dla porodów drogami natury, jak i za-
biegowych, wynosi 100mg dla podania do¿ylnego.
Dawka leku stosowanego domiêœniowo mo¿e byæ in-
dywidualizowana, ale nie powinna przekraczaæ 200mg.
Biodostêpnoœæ karbetocyny po iniekcji domiêœniowej
wynosi 80%, a jej maksymalne stê¿enie obserwowane
jest po ok. 30 minutach. Karbetocynê podaje siê powoli
(60 sekund) bezpoœrednio po wydobyciu dziecka
z macicy, a w przypadku porodu pochwowego, po uro-

respectively. In preventing post partum heamorrhages,
both an early identification of PPH risk factors and
a correct prophylactic procedure are essential (tab.2).

PPH risk in the III stage of delivery may be redu-
ced when undertaking active operations consisting in:

early administration of uterotonic agent, optimally
within one minute from childbirth;
early cutting of the umbilical cord;
delicate pulling of the umbilical cord with simulta-
neous massage of the fundus of the uterus [Leduc
D et al. 2009].

In patients from the group of high PPH risk, there is
an absolute necessity of prophylactic application of
uterotonic agents, effectively constricting the myome-
trium (tab.3).

CARBETOCIN (PABAL)
Carbetocin (Pabal) has been applied in Poland for
several years in the prophylaxis of post partum haemor-
rhage in women with caesarian section. Carbetocin [1-
deamino-1 carbo–2- tyrozin (O-metyl)-oxytocin] is
a selective agonist of oxytocin receptor with a prolon-
ged action, resulting from an increased resistance to en-
zymatic degradation.

Carbetocin induces rhythmic uterus contractions,
increases its frequency, the amplitude and tension of
uterus muscle. Intravenous (8-30µg) or intramuscular
(10-70µg) administration of carbetocin causes a titanic
contraction of the uterus lasting 11 minutes on avera-
ge. After intravenous administration, uterus contraction
occurs at once, and its amplitude and strength exceeds
the post-oxytocin uterotonic effect. The rhythmic con-
traction activity is kept for at least 60 minutes, and in
case of intramuscular injection it is twice longer. The
half-life of carbetocin is around 40 minutes and 4-10
times longer in comparison to oxytocin.

Carbetocin is registered in Poland for intravenous
use in PPH prevention, in case of caesearean section,
in extrameningeal or subarachnoid anesthetization.
Many clinicists fall outside this application, widening
it with administration of carbetocin in vaginal delive-
ries, in the form of intravenous or intramuscular injec-
tion.

The range of carbetocin therapeutic dose is betwe-
en 75-125µg. The optimal prophylactic uterotonic dose
of carbetocin for clinical applications, both for vaginal
and instrumental deliveries, is 100mg for intravenous
administration. The dose of the drug administered in-
travenously may be individualized, but should not
exceed 200mg. Carbetocin bioavailability after intrave-
nous injection is 80%, and its maximal concentration
is observed after around 30 minutes. Carbetocin is
administered slowly (60 seconds) directly after taking
the baby out of the uterus, and in case of vaginal
delivery, after giving birth to the child up to the angle
of scapula. The medicine should be administered as
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Tab. 2. Czynniki ryzyka wystą-
pienia PPH

Czynniki ryzykaMechanizm etiologiczny

Wielowodzie
Ci¹¿a wielop³odowa
Makrosomia

Nadmierne rozci¹gniêcie ma-
cicy

Napiêcie
Zaburzenia obkurczania miê-
œnia macicy

Gwa³towny poród
Przed³u¿ony poród
Wielorodnoœæ
Stymulacja czynnoœci skurczo-
wej oksytocyn¹

Os³abienie czynnoœci skurczo-
wej macicy

Siarczan magnezu
Nifedypina
Salbutamol
Anestetyki

Terapia lekami o dzia³aniu toko-
litycznym

Miêœniaki
£o¿ysko przoduj¹ce
Wady rozwojowe macicy

Nieprawid³owoœci anatomiczne/
czynnoœciowe macicy

Anestetyki wziewne
Nitrogliceryna

Nadmierne wype³nienie pêche-
rza moczowego

Poród niekompletnego pop³odu
Zabiegi na macicy w wywiadzie
Wielorodnoœæ
Nieprawid³owy obraz  ³o¿yska
w USG

Patologia ³o¿yska (³o¿ysko prze-
rastaj¹ce/wrastaj¹ce)
Zatrzymane b³ony p³odowe lub
dodatkowy zrazik ³o¿yska
Tamponada macicy skrzepami
krwi

Tkanka
Skrzepy krwi/fragmenty po-
p³odu w macicy

Gwa³towny poród
Poród zabiegowy

Pêkniêcie szyjki, pochwy, kro-
cza

Uraz
Pochwa, szyjka macicy, macica

Nieprawid³owe po³o¿enie p³odu
Zaawansowany poród

Rozleg³y uraz macicy podczas
ciêcia cesarskiego

Zabiegi na macicy w wywiadzie
Nadmierna czynnoœæ skurczowa
macicy

Pêkniêcie macicy

Wielorodnoœæ
£o¿ysko w dnie
Zbyt silne poci¹ganie za pêpo-
winê

Wynicowanie macicy

Zaburzenia krzepniêcia/fibry-
nolizy

Wywiad w kierunku wrodzonych
zaburzeñ uk³adu krzepniêcia
Choroby w¹troby

Skrzepy krwi w macicy
Hemofilia A
Choroba Von Willenbranda

Schorzenia obecne przed po-
rodem

Obci¹¿ony wywiad w kierunku
zakrzepicy/zatorowoœci

Terapia antykoagulantami

Wybroczyny
Podwy¿szone ciœnienie krwi

Idiopatyczna plamica ma³op³yt-
kowa
Trombocytopenia na tle pre-
eklampsji
DIC

Schorzenia nabyte w ci¹¿y

Podwy¿szone ciœnienie krwiNadciœnienie w ci¹¿y

Rozpad tkanek p³oduWewn¹trzmaciczne obumarcie
p³odu

Gor¹czka, neutrofilia/neutrope-
nia

Sepsa

Krwawienie z dróg rodnychPrzedwczesne oddzielenie ³o¿y-
ska

Wstrz¹s hemodynamicznyZator wodami p³odowymi
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Tab. 2. Risk factors of PPH in-
cidence

Risk factorsEtiological mechanizm

Hydramniosis
Multiple pregnancy
Macrosomia

Excessive stretching of the ute-
rus

Tension
Disorders of constricting
womb muscle

Sudden delivery
Extender delivery
Multiple
Stimulation of the systolic func-
tion with oxytocin

Asthenia of systolic function of
the uterus

Magnesium sulphate
Nifedipine
Salbutamol
Anaesthetics

Therapy with tocolytic drugs

Fibroids
Placenta previa
Malformations of the uterus

Anatomical irregularities/func-
tional irregularities of the uterus

Inhalatory anaesthetics
Nitroglycerin

Excessive volume of the urina-
ry bladder

Delivery of the incomplete afterbirth
Interventions on the uterus in medi-
cal history
Multiple delivery
Incorrect image of the placenta in the
echography

Placenta pathology (placenta per-
creta/placenta increta)
Foetal membranes at rest or ad-
ditional lobule of the placenta
Uterus tamponade with blood
clots

Tissue
Blood clots/afterbirth
elements in the uterus

Sudden delivery
Interventional selivery

Rupture of cervix, vagina,
crutch

Trauma
Vagina, cervix of uterus,
uterus

Incorrect fetus position
Advanced delivery

Extensive uterus trauma during
caesarean section

Interventions on the uterus in
the medical history. Excessive
systolic function of the uterus

Metrorrhexis

Multiple. Placenta in the fundus
of the uterus
Excessive pulling of the umbi-
lical cord

Inversion of uterus

Coagulation disorders/
fibrynolysis

Interview towards innate disor-
ders of the coagulation system
Liver diseases

Blood clots in the uterus
Hemophilia A
Von Willenbrand disease

Illnesses present before the
delivery

Medical history with thrombo-
sis/embolism

Therapy with  anti-coagulants

Ecchymosis
High blood pressure

Idiopatic thrombocytopenic pur-
pura
Trombocytopeny against preec-
lampsia
DIC

Conditions acquired during
pregnancy

High blood pressureHypertension during pregnancy

Disintegration of fetal tissuesFetal death in  utero (FDIU)

Fever, neutrophilia/neutropeniaSepsa

Bleeding from the genital tractPremature separation of placen-
ta

Hemodynamic concussionEmbolism with foetal waters
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dzeniu dziecka po k¹t ³opatki. Lek nale¿y podaæ jak naj-
szybciej po urodzeniu dziecka, najlepiej przed urodze-
niem ³o¿yska.

Efekt kliniczny 100µg do¿ylnego bolusa karbetocy-
ny porównywalny jest z dzia³aniem zaobserwowanym
dla 16 godzinnej infuzji 32.5 j. oksytocyny. Z tego
powodu karbetocyny nie podaje siê przed urodzeniem
dziecka, poniewa¿ dzia³anie obkurczaj¹ce macicê utrzy-
muje siê przez kilka godzin po iniekcji pojedynczej
dawki, w odró¿nieniu od oksytocyny, której efekt ute-
rotoniczny zanika w ci¹gu kilku minut od zakoñczenia
wlewu.

Boucher i wsp. oraz Dansereau i wsp. porównali
karbetocynê z oksytocyn¹ pod k¹tem efektywnoœci
uterotonicznej mierzonej utrat¹ krwi oraz bezpieczeñ-
stwa terapii. U kobiet rodz¹cych elektywnym ciêciem
cesarskim utrata krwi > 200 ml rzadziej by³a obserwo-

quick as possible after childbirth, preferably before the
delivery of the placenta.

The clinical effect of 100mg of intravenous carbe-
tocin bolus is comparable to the action observed for
a 16 hour-infusion of 32.5 units of oxytocin. That is
why oxytocin is not administered before the delivery
of the child, as the constricting action of the uterus
remains still for a few more hours after the injection
of the single dose, unlike oxytocin whose uterotonic
effect disappears several minutes after the end of ene-
ma.

Voucher et al. and Dansereau et al. compared car-
betocin with oxytocin as for the uterotonic effectiveness
measured with blood loss and therapy safety. In women
with elective caesearean section, blood loss > 200 ml
was less frequently observed after administration of
carbetocin (53% vs 79%). Carbetocin in a single dose

Tab. 3. Porównanie wybranych
leków uterotonicznych stosowa-
nych w profilaktyce PPH

WadyZalety

Koszty terapii
W wiêkszoœci krajów zarejestrowa-
ny do profilaktyki PPH u pacjentek
po ciêciu cesarskim

Podawana w pojedynczej dawce
100 µg efektywnie zapobiega PPH
Szybki pocz¹tek/d³ugi czas dzia³ania
Zmniejsza koniecznoœæ zastosowa-
nia ratunkowego leczenia uteroto-
nicznego
Wyd³u¿a okres do rozpoczêcia do-
datkowego leczenia uterotonicznego
Dobra tolerancja leczenia

Karbetocyna

Krótki okres pó³trwania
D³ugotrwa³y efekt uterotoniczny
jedynie po zastosowaniu leku w ci¹-
g³ej infuzji do¿ylnej
Odsetek epizodów interwencyjnego
podania leków uterotonicznych jest
wy¿szy w porównaniu do karbeto-
cyny

Wysoka efektywnoœæ w zapobiega-
niu i leczeniu PPH
Szybki pocz¹tek dzia³ania
Dobra tolerancja leczenia

Oksytocyna

Brak wskazañ rejestracyjnych do
leczenia PPH
Czêste dzia³ania niepo¿¹dane (go-
r¹czka, dreszcze)
Kolejna dawka nie mo¿e byæ poda-
na wczeœniej ni¿ po up³ywie 2 go-
dzin od poprzedniej
Metabolity przechodz¹ do mleka
matki
Ryzyko wyst¹pienia epizodu ciê¿-
kiego PPH jest wy¿sze pomimo
efektu uterotonicznego
Pacjentki czêœciej wymagaj¹ inter-
wencyjnej terapii uterotonicznej

Stabilny w temperaturze pokojowej
Mo¿e byæ podawany doustnie/do-
pochwowo/doodbytniczo
Tani

Misoprostol

Dzia³ania niepo¿¹dane obserwowa-
ne czêœciej ni¿ po karbetocynie
i oksytocynie (bóle g³owy, nudno-
œci, wymioty, nadciœnienie)
Przeciwskazania do terapii u kobiet
z nadciœnieniem, stanem przedrzu-
cawkowym i rzucawk¹
Wy¿szy odsetek interwencji z po-
wodu zatrzymania/nieoddzielenia
³o¿yska w macicy

Wysoka efektywnoœæ w zapobiega-
niu PPH
Czas dzia³ania d³u¿szy w porówna-
niu do oksytocyny

Ergometryna
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Tab. 3. Comparison of chosen
uterotonic agents applied in
PPH prophylaxis

DisadvantagesAdvantages

Costs of the therapy
In most countries it is registered for
PPH prophylaxis in patients after
C-section

Administered in single dosage 100
µg it prevents PPH effectively
Quick beginning/long time of action
It reduces the necessity to apply
rescue treatment with the uterotonic
agent
It elongates the period to the start of
additional uterotonic treatment
Good therapy tolerance

Carbetocin

Short half-life period
Long-lasting uterotonic effect only
after administration of the drug in
constant intravenous infusion
The proportion of events with inte-
rvention administration of uteroto-
nic agents is higher in comparison
to carbetocin

High effectiveness in the prevention
and treatment of PPH
Quick start of the action
Good therapy tolerance

Oxytocin

Lack of registration indications for
PPH treatment
Frequent adverse effects (fever,
shivers)
The subsequent dose cannot be
administered earlier than 2h after
the previous dose
Metabolites permeate to the milk of
the mother
The risk of serious PPH event is
higher despite uterotonic effect
Patients more frequently require
intervention uterotonic therapy

Stable in room temperature
Oral/intravaginal/clysma admini-
stration
Cheap

Misoprostol

Side effects are more frequently
observed than after carbetocin and
oxytocin (headaches, nausea, vo-
mitting, hypertension)
Contraindications for therapy in
women with hypertension, pre-ec-
lampsia and eclampsia
Higher proportion of interventions
due to the stop/lack of separation of
the placenta in the uterus

High effectiveness in the prevention
of PPH
Action time longer in comparison to
oxytocin

Ergometries

wana po podaniu karbetocyny (53% vs 79%). Karbe-
tocyna w jednorazowej dawce 100mg efektywniej za-
pobiega³a atonii poporodowej ni¿ schemat oparty na
bolusie 5 j. oksytocyny z podtrzymuj¹c¹ infuzj¹ 20 j.
oksytocyny przez 8 godzin. Pacjentki leczone karbeto-
cyn¹ rzadziej wymaga³y podawania innych leków ute-
rotonicznych.

Borruto i wsp. ocenili efektywnoœæ uterotoniczn¹
jednorazowej dawki karbetocyny (100µg iv/bolus)
z ci¹g³ym do¿ylnym wlewem 10 j. oksytocyny (120
minut) w zapobieganiu PPH u kobiet po ciêciu cesar-
skim (n=104). U rodz¹cych bez PPH œrednia utrata krwi
po podaniu karbetocyny by³a o 30 ml ni¿sza w porów-
naniu do leczonych oksytocyn¹. Po zastosowaniu kar-
betocyny odsetek kobiet z utrat¹ krwi > 500 ml by³
o 26% ni¿szy od odnotowanego dla grupy z profilak-

100mg was more effectively preventing post partum
atony than the scheme based on bolus 5 units of oxy-
tocin with supportive infusion 20 units of oxytocin for
8 hours. Patients treated with carbetocin were less fre-
quently requiring administration of other uterotonic
drugs.

Borruto et al. evaluated uterotonic effectiveness of
a single dose of carbetocin (100mg iv/bolus) with
a constant intravenous enema of 10 units of oxytocin
(120 minutes) in PPH prevention in women after C-
section (n=104). In women in labour without PPH, the
average blood loss after administration of carbetocin
was lower by 30 ml in comparison to those treated with
oxytocin. After application of carbetocin, the propor-
tion of women with blood loss > 500 ml was by 26%
lower than the one reported in the group with oxytocin
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tyk¹ oksytocynow¹ (p=0.05). U kobiet leczonych kar-
betocyn¹, ju¿ w pierwszej dobie po ciêciu cesarskim
dynamika poporodowej inwolucji macicy by³a szybsza
(p<0.05). Oko³oporodowy bolus karbetocyny zmniejsza³
czêstoœæ wykonywania interwencyjnego masa¿u maci-
cy (p<0.01). Po profilaktycznym podaniu oksytocyny
a¿ 57.7% po³o¿nic wymaga³o zastosowania dodatko-
wych rêkoczynów hemostatycznych. Interwencyjnego
podania leków uterotonicznych wymaga³o jedynie 3.8%
rodz¹cych z wdro¿on¹ profilaktyk¹ karbetocyn¹.
W grupie kobiet zabezpieczonych przed wyst¹pieniem
PPH oksytocyn¹ odsetek ten by³ prawie trzykrotnie
wy¿szy (9.6%, p<0.01). Ryzyko niepowodzenia utero-
tonicznego po profilaktycznym podaniu karbetocyny
by³o 1.86 krotnie ni¿sze w porównaniu do schematu
opartego na ci¹g³ej do¿ylnej infuzji oksytocyn¹.

Attilakos i wsp. w randomizowanym badaniu kli-
nicznym na grupie 6000 ci¹¿ zakoñczonych elektywnym
ciêciem cesarskim udokumentowali korzystne dzia³anie
karbetocyny w profilaktyce krwotoku poporodowego.
W grupie leczonych karbetocyn¹ odsetek rodz¹cych wy-
magaj¹cych dodatkowego leczenia uterotonicznego,
w porównaniu do pacjentek leczonych oksytocyn¹, by³
ni¿szy (33.5% vs 45.5%). Dotyczy³o to dodatkowego
zastosowania leków obkurczaj¹cych macicê zarówno
w zapobieganiu, jak i leczeniu PPH. Nie wykazano ró¿-
nic pomiêdzy karbetocyn¹ a oksytocyn¹ w czêstoœci
wystêpowania krwotoków poporodowych, koniecznoœci
przetoczeñ preparatów krwi oraz w stê¿eniu hemoglo-
biny po 24 godzinach od porodu. W ¿adnej z badanych
grup nie odnotowano wtórnego epizodu PPH. Protokó³
badania wyklucza³ zastosowanie karbetocyny u pacjen-
tek z ³o¿yskiem przoduj¹cym, przedwczeœnie oddziela-
j¹cym siê oraz w przypadku ci¹¿ wielop³odowych ze
wzglêdu na trudnoœci w rekrutacji wystarczaj¹cej do
analizy statystycznej liczby ciê¿arnych.

Do¿ylne lub domiêœniowe podanie karbetocyny
podczas III okresu porodu drogami natury jest skuteczn¹
metod¹ prewencji PPH. £¹czny odsetek kobiet z poje-
dynczym czynnikiem ryzyka PPH wymagaj¹cych inter-
wencyjnego podania leków uterotonicznych lub masa-
¿u macicy po podaniu karbetocyny (iv) by³ ni¿szy do
odnotowanego w grupie zabezpieczanej dwugodzinn¹
infuzj¹ 10 j. oksytocyny (44.6% vs 63.6%, p<0.025,
n=160).

Askar i wsp. wykazali, ¿e podanie karbetocyny
u kobiet rodz¹cych drog¹ pochwow¹ jest efektywn¹
metod¹ zapobiegania PPH. W prospektywnym, rando-
mizowanym badaniu u kobiet rodz¹cych po 37. tygo-
dniu, poporodowa utrata krwi po podaniu 100µg kar-
betocyny podanym bezpoœrednio po wytoczeniu przed-
niego barku p³odu, by³a istotnie ni¿sza o w porówna-
niu do pacjentek, u których w profilaktyce PPH zasto-
sowano syntometrynê.

Metaanaliza bazy danych Cochrane z 2012 roku
potwierdza wy¿sz¹ efektywnoœæ karbetocyny w porów-
naniu do oksytocyny lub syntometryny, w zapobiega-
niu PPH, zmniejszeniu zapotrzebowania na interwen-

prophylaxis (p=0.05). In women treated with carbeto-
cin, already 24h after C-section, the dynamics of post
partum involutionary process of the uterus was quicker
(p<0.05). The perinatal carbetocin bolus was reducing
the frequency of making intervention uterus massage
(p<0.01). After prophylactic administration of oxytocin,
as many as 57.7% obstetricians required application of
additional hemostatic manoeuvres. The intervention
administration of uterotonic drugs was required only by
3.8% women in labour with instituted carbetocin pro-
phylaxis. In the group of women secured against PPH
incidence, this proportion was almost three times higher
(9.6%, p<0.01). The risk of uterotonic failure after
prophylactic administration of carbetocin was 1.86 ti-
mes lower in comparison to the scheme based on con-
stant intravenous infusion with oxytocin.

Attilakos et al., in randomized clinical examination
on a group of 6000 pregnancies ended with elective
C-section, reported a profitable carbetocin action in the
prophylaxis of post partum haemorrhage. In the group
with carbetocin, the proportion of women in labour
requiring additional uterotonic treatment, in compari-
son to patients treated with oxytocin, was lower (33.5%
vs 45.5%). It concerned the additional application of
medicines constricting the uterus both in PPH preven-
tion and treatment. We did not show differences betwe-
en carbetocin and oxytocin in the frequency of post
partum haemorrhages incidence, necessity to transfuse
blood preparations and in the concentration of haemo-
globin within 24h after the delivery. In none of the
examined groups did we report a secondary PPH episo-
de. The minutes of the examination excluded the appli-
cation of carbetocin in patients with placenta previa,
separating itself prematurely and in case of multiple
pregnancies due to difficulties in recruiting a sufficient
number of pregnant women for statistical analysis.

Intravenous or intramuscular administration of car-
betocin during stage III of vaginal delivery is an effec-
tive method against PPH. The total proportion of
women with single PPH risk factor requiring interven-
tion administration of uterotonic agents or uterus mas-
sage after administration of carbetocin (iv) was lower
than the one recorded in the group protected with a 2h
infusion of 10 units of oxytocin (44.6% vs 63.6%,
p<0.025, n=160).

Askar et al. showed that the administration of car-
betocin in women with vaginal delivery is an effective
method preventing PPH. In a prospective, randomized
study in women giving birth after the 37. week, the post
partum haemorrhage after administration of 100mg
carbetocin applied directly after taking out the front
shoulder of the fetus was significantly lower in com-
parison to patients in whom syntometrine was applied
in the prophylaxis of PPH.

Meta-analysis of Cochrane data base from 2012
confirm the high effectiveness of carbetocin - in com-
parison to oxytocin or syntometrine - in the prevention
of PPH, reduction of demand for interventional utero-
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cyjne leczenie uterotoniczne, czy koniecznoœæ rêcznej
stymulacji skurczu macicy, zarówno po ciêciu cesar-
skim, jak i porodzie drogami natury (tab.4).

Wytyczne Kanadyjskiego Towarzystwa Ginekolo-
gów i Po³o¿ników (SOGC) z 2009 roku dotycz¹ce
rekomendowanego postêpowania u rodz¹cych z ryzy-
kiem wyst¹pienia PPH zalecaj¹ obligatoryjnie aktyw-
ne prowadzenie III okresu porodu (stopieñ rekomenda-
cji I-A). Oksytocyna (10 j. i.m.) jest preferowan¹
metod¹ prewencji PPH u kobiet rodz¹cych drogami
natury z niskim ryzykiem krwotoku poporodowego
(stopieñ rekomendacji I-A). Alternatyw¹ dla tego po-
stêpowania jest ci¹g³a infuzja 20-40 j. oksytocyny/1000
ml roztworu z szybkoœci¹ 150 ml/godzinê (stopieñ
rekomendacji I-B). Do¿ylny bolus 5-10 j. oksytocyny
podawanej przez okres 60-120 sekund jest opcj¹ dla
ci¹g³ego wlewu oksytocyny po porodzie pochwowym,
ale nie jest zalecany jako prewencja PPH po ciêciu
cesarskim (stopieñ rekomendacji II-B). Do¿ylna iniek-
cja 100mg karbetocyny podawanej w czasie nie krót-
szym ni¿ 60 sekund jest aktualnie postêpowaniem
z wyboru w zapobieganiu PPH u kobiet po elektywnym
ciêciu cesarskim. Takie leczenie zmniejsza istotnie
zapotrzebowanie na interwencyjne podanie uterotoni-
ków w okresie oko³o- i pooperacyjnym i zastêpuje
dotychczasowy schemat oparty na ci¹g³ym wlewie
oksytocyny (stopieñ rekomendacji I-B). Dla kobiet
rodz¹cych drogami natury z jednym czynnikiem ryzy-
ka PPH domiêœniowe podanie karbetocyny zmniejsza
odsetek rêcznej stymulacji naskurczowej macicy, oraz
efektywniej zapobiega PPH w porównaniu do schema-
tu opartego na ci¹g³ym wlewie z oksytocyn¹ (stopieñ
rekomendacji I-B).

Wytyczne miêdzynarodowych towarzystw ginekolo-
gów i po³o¿ników rekomenduj¹ karbetocynê, jako lek
z wyboru u pacjentek rozwi¹zywanych drog¹ ciêcia
cesarskiego. WHO, NICE, RCOG wskazuj¹ na wysok¹,
porównywaln¹ z oksytocyn¹ efektywnoœæ karbetocyny
w profilaktyce PPH, a za jedyny czynnik limituj¹cy jej
powszechn¹ rekomendacjê u rodz¹cych uznaj¹ koszty
terapii. SOGC (Kanada) oraz CENETEC (Meksyk)
wskazuj¹ na karbetocynê, jako na lek z wyboru lub
zalecany w profilaktyce PPH u wszystkich rodz¹cych.

W przypadku utrzymywania siê krwawienia z ma-
cicy po podaniu karbetocyny, nale¿y d¹¿yæ do ustale-
nia przyczyny i podj¹æ w³aœciwe dzia³ania terapeutyczne
(tab.1).

Karbetocynê podaje siê jednorazowo. W przypad-
ku utrzymuj¹cej siê subatonii lub atonii macicy i wy-
nikaj¹cego st¹d nadmiernego krwawienia, nale¿y roz-
wa¿yæ dodatkowe leczenie uterotoniczne (np. oksyto-
cyn¹ i/lub ergometryn¹). Aktualnie nie dysponujemy
wiarygodnymi danymi dotycz¹cymi podawania dodat-
kowych dawek karbetocyny, jak równie¿ stosowania
karbetocyny w przypadku atonii macicy utrzymuj¹cej
siê po uprzednim podaniu oksytocyny (tab.3).

Karbetocyna przenika w œladowych iloœciach do
mleka. U karmi¹cych piersi¹ matek obecnoœæ karbeto-

tonic treatment, or necessity of hand stimulation of
uterus constriction, both after C-section and vaginal
delivery (tab.4).

The guidelines of the Society of Obstetricians and
Gynaecologists of Canada (SOGC) from 2009 concer-
ning the recommended proceedings in women in labo-
ur with risk of PPH incidence recommend an obliga-
tory active carrying out of III stage of delivery (level
of recommendation I-A). Oxytocin (10 units i.m.) is
a preferred preventive PPH method in women with va-
ginal delivery with a low risk of post partum haemor-
rhage (level of recommendation I-A). One alternative
for such procedure is constant infusion of 20-40 units
of oxytocin/1000 ml of solution at a a speed of 150 ml/
hour (level of recommendation I-B). The intravenous
bolus 5-10 units of oxytocin administered for a period
of 60-120 seconds is an option for constant enema of
oxytocin after vaginal delivery, but it is not recommen-
ded as a method against PPH after C-section (level of
recommendation II-B). Intravenous injection of 100mg
carbetocin administered at a time not shorter than 60
second is at present a proceeding of choice in the
prevention of PPH in women after elective caesarean
section. Such treatment reduces significantly the de-
mand for emergency administration of uterotonic agents
in the perinatal and post operative period. It also repla-
ces the scheme used so far, based on constant oxytocin
enema (level of recommendation I-B). For women with
vaginal delivery and with one PPH risk factor, the
intramuscular administration of carbetocin reduces the
proportion of hand constriction stimulation of the ute-
rus, and it prevents PPH more effectively in compari-
son to the scheme based on constant oxytocin enema
(level of recommendation I-B).

The guidelines of the international societies of
obstetricians and gynaecologists recommend carbetocin
as a medicine of choice in patients with C-section.
WHO, NICE, RCOG indicate a high effectiveness of
carbetocin in PPH prophylaxis, comparable to oxyto-
cin, and the only factor limiting its wide recommenda-
tion in women in labour are the costs of the therapy.
SOGC (Canada) and CENETEC (Mexico) indicate
carbetocin as a drug of choice or recommend it in PPH
prophylaxis in all women in labour.

If the haemorrhage from the uterus does not stop after
administration of carbetocin, we should try to find the
cause and undertake proper therapeutic actions (tab.1).

Carbetocin is administered on a one-off basis. If
uterus subatony or atony do not subside and so the
haemorrhage is abundant, one should consider additio-
nal uterotonic treatment (e.g. with oxytocin and/or
ergometrine). At present, we do not have credible data
concerning the administration of additional doses of
carbetocin, and those concerning the application of
carbetocin in case of uterus atony not receding after
previous administration of oxytocin (tab.3).

Carbetocin permeates to the milk in minute quan-
tities. In breast-feeding mothers, the presence of carbe-
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Tab. 4. Porównanie karbetocyny z oksytocyną, syntometryną i placebo dla wybranych parametrów końcowych – metaanaliza bazy Co-
chrane 2012

Karbetocyna
vs

Oksytocyna Syntometryna Placebo

C.C: Ryzyko PPH ni¿sze w
grupie leczonych karbetocyn¹
(RR 0.55, n=820)
PSN: Ryzyko PPH porówny-
walne
(RR 0.95, n=131)

Utrata krwi > 500 ml: <1000
ml
Ryzyko PPH porównywalne
(RR 1.0, n=1030)
Utrata krwi > 1000 ml
Ryzyko PPH porównywalne
(RR 0.5, n=910)

Brak danychKrwawienie poporodowe
(PPH)

C.C: Podanie karbetocyny
wyraŸnie zmniejsza czêstoœæ
ratunkowego leczenia uteroto-
nicznego (RR:0.62, n=1173)
PSN: Odsetek interwencyjnego
zastosowania leków uteroto-
nicznych po podaniu karbeto-
cyny lub oksytocyny by³
zbli¿ony
(RR:0.93, n=160)
Odsetek atonii po zastosowa-
nym leczeniu uterotonicznym:
Karbetocyna: 8%
Oksytocyna:18% (p<0.0001)

C.C:
Brak danych
PSN:
Odsetek interwencyjnego
zastosowania leków uteroto-
nicznych po podaniu karbeto-
cyny lub syntometryny by³
zbli¿ony
(RR:0.83, n=1030)

Podanie karbetocyny wyraŸnie
zmniejsza czêstoœæ ratunkowe-
go leczenia uterotonicznego
(RR:0.18, n=119)

Potrzeba zastosowania dodat-
kowego leczenia uterotoniczne-
go

C.C:
Brak ró¿nic pomiêdzy
badanymi grupami (n=377)

Brak ró¿nic pomiêdzy
badanymi grupami (n=910)

Brak danychKoniecznoœæ przetoczenia krwi

C.C: Utrata krwi wiêksza w
grupie leczonej oksytocyn¹
(n=161). Zauwa¿alny, ale
nieistotny spadek stê¿enia
HgG w grupie leczonej
oksytocyn¹
PSN: Utrata krwi zbli¿ona
(n=160)
Zauwa¿alny, ale nieistotny
spadek stê¿enia HgG w grupie
leczonej oksytocyn¹
HCT: Brak ró¿nic pomiêdzy
grupami (n=160)

Utrata krwi wiêksza w grupie
leczonej syntometryn¹
(n=1030)
Dla kobiet z czynnikami
ryzyka PPH utrata krwi by³a
wy¿sza (n=120)
Dla kobiet bez czynników
ryzyka PPH utrata krwi by³a
zbli¿ona (n=910)

Brak danychNasilenie krwawienia poporo-
dowego mierzone zmian¹ pa-
ramterów hematologicznych
(hemoglobiny/hematokrytu)

Po podaniu karbetocyny
czêstoœæ interwencji po³o¿ni-
czych (masa¿ macicy) by³a
ni¿sza zarówno u kobiet po
c.c jak i rodz¹cych si³ami
natury

Brak danych Napiêcie miêœnia macicy by³o
wy¿sze po 20 minutach
w grupie leczonej karbetocyn¹.
Wysokoœæ dna macicy oraz
nasilenie odchodów
z macicy by³y porównywalne

Potrzeba zastosowania rêko-
czynów po³o¿niczych w celu
zahamowania krwawienia po-
porodowego

Czêstoœæ i profil dzia³añ
niepo¿¹danych zbli¿ona,
zarówno u pacjentek po c.c jak
i rodz¹cych si³ami natury.
Kobiety leczone karbetocyn¹ po
porodzie pochwowym rzadziej
zg³asza³y bóle g³owy, nudnoœci
i wymioty (ns, n=160).

Po podaniu karbetocyny
rzadziej obserwowano nudnoœci
i wymioty (n=1030), dr¿enia
(n=490), poty (n=370),
dyskomfort bólowy macicy/
podbrzusza, dreszcze lub
uderzenia gor¹ca.
Karbetocyna rzadziej induko-
wa³a wzrost wartoœci ciœnienia
têtniczego krwi >140/90 mmHg
, w 30 (n=570) i 60 (n=540)
minucie od podania leku.

W grupie z karbetocyn¹
odnotowano uderzenia gor¹ca,
dyskomfort bólowy podbrzu-
sza, œwi¹d, tachykardiê, ni¿sze
wartoœci ciœnienia rozkurczo-
wego

Dzia³ania niepo¿¹dane

Karbetocyna: 3874 USD
Oksytocyna: 4944 USD

Brak danych Nie dotyczyŒrednie koszty leczenia utero-
tonicznego  u pacjentek z PPH
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Tab. 4. Comparison of carbetocin and oxytocin, syntometrine and placebo for chosen final parameters – metaanalysis of Cochrane
2012 base

Carbetocin
vs

Oxytocin Syntometrine Placebo

C.C: PPH risk lower in the
group of patients treated with
carbetocin
(RR 0.55, n=820)
PSN: comparable PPH risk
(RR 0.95, n=131)

Blood loss > 500 ml: <1000 ml
Comparable PPH risk
(RR 1.0, n=1030)
Blood loss > 1000 ml
Comparable PPH risk
(RR 0.5, n=910)

Lack of dataPost partum haemorrhage
(PPH)

C.C: The administration of carbe-
tocin explicitly reduces the frequ-
ency of rescue treatment with a
uterotonic agent (RR:0.62,
n=1173)
PSN: The proportion of interven-
tion administration of uterotonic
agents after applying carbetocin
or oxytocin was comparable
(RR:0.93, n=160)
Atony proportion of after admini-
stered uterotonic treatment:
Carbetocin: 8%
Oxytocin:18% (p<0.0001)

C.C:
Lack of data
PSN:
The proportion of intervention
administration of uterotonic
agents after applying carbetocin
or oxytocin was comparable
(RR:0.83, n=1030)

The administration of carbetocin
explicitly reduces the frequency
of rescue treatment with a utero-
tonic agent (RR:0.18, n=119)

Need to apply an additional
uterotonic treatment

C.C:
Lack of differences between the
examined groups (n=377)

Lack of differences between the
examined groups (n=910)

Lack of dataNecessity to transfuse blood

C.C: Blood loss higher in the group
of patients treated with oxytocin
(n=161). Observable, but unimpor-
tant decrease of HgG concentration
in the group of patients treated with
oxytocin
PSN: Comparable blood loss
(n=160)
Observable, but unimportant decre-
ase of HgG concentration in the gro-
up of patients treated with oxytocin
HCT: Lack of differences between
groups (n=160)

Blood loss higher in the group of
patients treated with syntometri-
ne (n=1030)
For women with PPH risk fac-
tors, the blood loss was higher
(n=120)
For women without PPH risk
factors, the blood loss was com-
parable (n=910)

Lack of dataIncrease of post partum ha-
emorrhage measured with
change of haematological pa-
rameters
(haemoglobin/PCV)

After administration of carbeto-
cin, the frequency of obstetrical
interventions (massage of uterus)
was lower both in women after
C-section as well as in women
giving birth vaginal delivery.

Lack of data The uterus muscle tone  was higher
after 20 minutesin the group of
patients treated with carbetocin.
The height of the fundus of the
uterus and the severity of excretions
from the uterus were comparable.

Need to apply obstetrical
manoeuvres in order to
inhibit post partum haemorr-
hage

The frequency and profile of side
effects is comparable, both in
patients after C-section, and tho-
se with vaginal delivery.
Women treated with carbetocin
after vaginal delivery were less
frequently reporting headaches,
nausea and vomitting (ns,
n=160).

After carbetocin administration,
we observed less frequently na-
usea and vomitting (n=1030),
shivers (n=490), sweating
(n=370), discomfort of uterus
pain/hypogastrium pain, shivers
or hot flash.
Carbetocin was less frequently
inducing an increase of blood
pressure values >140/90 mmHg ,
in 30 (n=570) and 60 (n=540)
minute from drug administration.

In the group with carbetocin we
reported heat flashes, pain di-
scomfort of hypogastrium, itching
sensation, tachykardia, lower va-
lue of diastolic pressure.

Adverse effects

Carbetocin: 3874 USD
Oxytocin: 4944 USD

Lack of data Not applyAverage costs of uterotonic tre-
atment in patients with  PPH
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cyny w surowicy krwi stwierdzano po oko³o 15 minutach.
Maksymalne stê¿enie w surowicy (1035 ± 218 pg/ml)
wystêpowa³o w ci¹gu 60 minut, a w mleku by³o oko³o
56 razy mniejsze, ni¿ w osoczu w 120 minucie. Kar-
betocyna przedostaje siê do mleka w bardzo niewiel-
kiej iloœci, co pozwala na nieograniczone czasowo
przystawienie po porodzie noworodka do piersi i kar-
mienie naturalne. W trakcie badañ klinicznych nie by³o
doniesieñ o znacz¹cym dzia³aniu hamuj¹cym laktacjê.
Uwa¿a siê, ¿e ma³e iloœci karbetocyny, przechodz¹ce po
pojedynczym wstrzykniêciu do mleka, ulegaj¹ degrada-
cji enzymatycznej w przewodzie pokarmowym dziecka.

De Bonis i wsp. w prospektywnym kontrolowanym
badaniu klinicznym (n=110) udokumentowali korzyst-
ny efekt karbetocyny w percepcji bólu w pierwszej
dobie po ciêciu cesarskim (znieczulenie regionalne)
u kobiet z co najmniej jednym czynnikiem ryzyka wy-
st¹pienia PPH. Poda¿ leków p/bólowych w dniu znie-
czulenia oraz w 1 dobie po ciêciu, by³a istotnie ni¿sza,
w porównaniu do kobiet, u których w profilaktyce PPH
zastosowano oksytocynê. W opinii autorów istotna
poprawa jakoœci ¿ycia pod k¹tem percepcji bólu we
wczesnym okresie oko³o- i pooperacyjnym pozwala
poszerzyæ wskazania do profilaktycznego zastosowania
karbetocyny u kobiet z niskim progiem percepcji bólu.

U niektórych rodz¹cych z PPH do¿ylne podanie
bolusa oksytocyny mo¿e wywo³aæ, zale¿n¹ od dawki,
systemow¹ wazodilatacjê (hypotensja, tachykardia,
zwiêkszenie rzutu serca, nadciœnienie p³ucne). Moertl
i wsp. w randomizowanym badaniu klinicznym (n=56)
porównali efekt hemodynamiczny profilaktycznego
podania oksytocyny oraz karbetocyny poddaj¹c ocenie
rytm, akcjê i objêtoœæ wyrzutow¹ serca, ciœnienie têt-
nicze krwi oraz obwodowy opór naczyniowy u kobiet
obci¹¿onych ryzykiem wyst¹pienia PPH. Potwierdzo-
no hemodynamiczne bezpieczeñstwo profilaktycznego
podania obu leków uterotonicznych. Wyniki badania
wskazuj¹, ¿e odsetek powik³añ hemodynamicznych
mo¿na zmniejszyæ zastêpuj¹c interwencyjny bolus te-
rapeutyczny przez powolne do¿ylne podawanie leków
przez okres nie krótszy ni¿ 120 sekund. Optymalny czas
infuzji do¿ylnej karbetocyny lub oksytocyny powinien
wynosiæ oko³o 5 minut, z zastrze¿eniem, ¿e dawka
oksytocyny powinna byæ najni¿sz¹, jaka jest mo¿liwa.
W opinii autorów karbetocyna jest lekiem z wyboru
u pacjentek z czynnikami ryzyka PPH obci¹¿onych
w wywiadzie nadciœnieniem têtniczym lub innymi scho-
rzeniami sercowo-naczyniowymi.

Dzia³ania niepo¿¹dane po podaniu karbetocyny,
niezale¿nie od drogi porodu, s¹ rzadkie, a ich profil jest
zbli¿ony do zaobserwowanego po leczeniu oksytocyn¹.

Karbetocyna wykazuje œladowe dzia³anie antydiu-
retycznie i dlatego nie mo¿na wykluczyæ ryzyka hipo-
natremii, zw³aszcza u pacjentek otrzymuj¹cych do¿yl-
nie p³yny w du¿ej objêtoœci. Sennoœæ, apatia i bóle
g³owy to objawy prodromalne wskazuj¹ce na powa¿ne
ryzyko wyst¹pienia drgawek i œpi¹czki.

tocin in blood serum was stated after around 15 minu-
tes. The maximal concentration in serum (1035 ± 218
pg/ml) occurred during 60 minutes, and in blood was
around 56 times lower than in the plasma in the 120
minute. Carbetocine permeates to the milk in a very
small amount, what allows for an unlimited in time
breast-feeding of the neonate after the delivery and
natural breast-feeding. During clinical tests we did not
report communication on a significant action inhibiting
lactation. It is considered that small amounts of carbe-
tocin, getting on to the milk after one injection, under-
go enzymatic degradation in child’s alimentary tract.

De Bonis et al., in a prospective controlled trial
(n=110) reported a profitable effect of carbetocin in the
perception of pain in the first 24h after caesarean sec-
tion (regional anesthetization) in women with at least
one risk factor of PPH incidence. The supply of anal-
getic drugs on the day of the anesthetization and wi-
thin 24h after the C-section was significantly lower in
comparison to women in whom oxytocin was applied
for PPH prophylaxis. According to the authors, a signi-
ficant improvement of life-quality as for the perception
of pain in early perinatal and postoperative period al-
lows to widen the indications for prophylactic applica-
tion of carbetocin in women with a low threshold of
pain perception.

In some women in labour with PPH, the intraveno-
us administration of oxytocin bolus may cause, depen-
ding on the dosage, a systemic vasodilation (hypoten-
sion, tachycardia, increase of cardiac output, pulmona-
ry hypertension). Moertl et al., in a randomised trial
(n=56), compared the effect of hemodynamic prophy-
lactic administration of oxytocin and carbetocin evalu-
ating the rhythm, action and stroke volume, blood
pressure and peripheral vascular resistance in women
with PPH incidence risk. We confirmed a hemodyna-
mic prophylactic safety in the administration of both
uterotonic drugs. The results of the trial show that the
proportion of hemodynamic complications may be
reduced on replacing the intervention therapeutic bolus
with a slow intravenous administration of drugs for
a period not shorter than 120 seconds. The optimal time
of intravenous infusion of carbetocin or oxytocin sho-
uld be around 5 minutes, with the reservation that the
oxitocin dosage is as low as possible. According to the
authors, carbetocin is a drug of choice in patients with
PPH risk factors strained in medical history with arte-
rial hypertention or other cardiovascular diseases.

Post-carbetocin adverse effects are rare, independen-
tly of the delivery (vaginal or caesarean). Their profile
are similar to the observed adverse effects of post-
oxytocin treatment.

Carbetocin shows minute antidiuretic action and that
is why we cannot exclude the risk of hyponatremia,
especially in patients receiving a big volume of fluids
intravenously. Sleepiness, apathy and headaches are
prodromal symptoms indicating a serious risk of co-
nvulsion and somnolence.
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Karbetocynê nale¿y stosowaæ ostro¿nie u pacjentek
z migren¹, astm¹ i chorobami uk³adu sercowo-naczy-
niowego, a tak¿e we wszelkich stanach, w których
szybki wzrost objêtoœci p³ynu pozakomórkowego mo¿e
zagroziæ przeci¹¿eniem uk³adu sercowo-naczyniowego.

Karbetocyny nie nale¿y podawaæ:
ciê¿arnym i w czasie porodu przed urodzeniem
dziecka;
w nadwra¿liwoœci na karbetocynê, oksytocynê lub na
substancjê pomocnicz¹;
w ciê¿kich chorobach w¹troby lub nerek;
w stanie przedrzucawkowym i rzucawce;
w ciê¿kich zaburzeniach sercowo-naczyniowych;
w padaczce.
Terapia karbetocyn¹, w przeliczeniu na ampu³kê

leku, jest dro¿sza ni¿ leczenie oksytocyn¹ lub syntome-
tryn¹, odpowiednio 20 i 10 krotnie. Jednak ca³kowite
koszty leczenia pacjentki z krwotokiem poporodowym
s¹ wy¿sze dla schematów opartych na zastosowaniu
oksytocyny. Analiza Mexican Institute of Social Secu-
rity wykaza³a, ¿e wspó³czynnik koszt-efektywnoœæ dla
terapii uterotonicznej u pacjentek z krwotokiem popo-
rodowym jest korzystniejszy dla chorych, u których
w leczeniu zastosowano karbetocynê.

PODSUMOWANIE
Poporodowa atonia macicy jest pierwotnym czynni-
kiem etiopatogenetycznym 75-90 % przypadków
PPH.
Ryzyko wyst¹pienia PPH jest wy¿sze dla porodów
zabiegowych.
Profilaktyczne podanie leków uterotonicznych w III
okresie porodu jest aktywnym postêpowaniem zapo-
biegaj¹cym wyst¹pieniu PPH rekomendowanym
przez miêdzynarodowe towarzystwa naukowe.
Karbetocyna jest silnym i efektywnym lekiem ute-
rotonicznym.
Dzia³anie uterotoniczne karbetocyny jest 4-10 razy
d³u¿sze w porównaniu do czasu dzia³ania oksytocy-
ny.
Efektywnoœæ pojedynczej dawki 100mg karbetocy-
ny (iv, im) jest porównywalna z 16. godzinn¹ infuzj¹
do¿yln¹ oksytocyny.
Profil bezpieczeñstwa i dzia³ania niepo¿¹dane kar-
betocyny i oksytocyny s¹ zbli¿one.
Do¿ylny bolus karbetocyny, w porównaniu do stan-
dardowej profilaktyki PPH oksytocyn¹:
– zmniejsza czêstoœæ ratunkowych interwencji leka-

mi uterotonicznymi;
– zmniejsza czêstoœæ wykonywania rêkoczynów ge-

neruj¹cych skurcz macicy.
W odró¿nieniu od oksytocyny, profilaktyczne zasto-
sowanie karbetocyny wyd³u¿a okres czasu do poda-
nia ratunkowego leku uterotonicznego (o ile zacho-
dzi taka potrzeba).
Karbetocyna jest równie efektywna, a jednoczeœnie
lepiej tolerowana, ni¿ leki naskurczowe pochodne al-
kaloidów sporyszu.

Carbetocin should be applied cautiously in patients
with hemicrania, asthma and cardiovascular diseases, as
well as in all states where a quick volume increase of
extracellular fluid may threaten with cardio-vascular
system overloading.

Carbetocin should not be administered:
in pregnant women and during the delivery before
the birth of the baby;
when the patient is hypersensitive to carbetocin,
oxytocin or excipient;
in serious diseases of liver or kidneys;
in preeclampsia and eclampsia;
in serious cardiovascular disorders;
in epilepsy.
Treatment with carbetocin, expressed in one drug

phial, is a more expensive treatment than with oxyto-
cin or syntometrine, 20 and 10 times more respective-
ly. However, the total costs of the treatment of the
patient with post partum haemorrhage are higher for
schemes relying on application of oxytocin. The ana-
lysis of the Mexican Institute of Social Security showed
that the coefficient cost-effectiveness for uterotonic
therapy in patients with post partum haemorrhage is
more profitable for patients with carbetocin.

SUMMARY
Post partum uterus atony is a primal etiopatogenetic
factor in 75-90 % PPH cases.
The risk of PPH occurrence is higher in instrumen-
tal deliveries.
A prophylactic administration of uterotonic agents in
stage III of delivery is an active procedure preven-
ting PPH occurrence recommended by international
scientific societies.
Carbetocin is a strong and effective uterotonic agent.
The uterotonic action of carbetocin is 4-10 times
longer in comparison to oxytocin runtime.
The effectiveness of a single dose of 100mg carbe-
tocin (iv, im) is comparable to a 16-hour intraveno-
us infusion of oxytocin.
The security profile and adverse effects of carbeto-
cin and oxytocin are comparable.
The intravenous bolus of carbetocin, in comparison
to standard PPH prophylaxis with oxytocin:
– It reduces the frequency of rescue interventions

with uterotonic agents;
– It reduces the frequency of carrying out manoeu-

vres generating uterus constriction.
Unlike oxytocin, prophylactic application of carbe-
tocin elongates the time for the administration of
rescue uterotonic agent (if there is such need).
Carbetocin is as effective as constrictive drugs,
derivatives of alkaloids of Claviceps purpurea, and
at the same time better tolerated.
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Drug interactions, after administration of carbetocin,
are rare. We did not show interaction between car-
betocin and anaesthetic drugs applied at present in
regional (extrameningeal/subarachnoid) or systemic
anesthetization.
Carbetocin administration in the form of single bolus
allows to concentrate the attention of the medical
staff on other rescue actions in patient with PPH,
optimizes the realization of proceeding schemes with
the patient and the use of specialist medical equip-
ment (infusion pumps).
The guidelines of international societies of gynaeco-
logists and obstetricians recommend carbetocin as
a medicine of choice in patients with caesarian sec-
tion. SOGC (Kanada) and CENETEC (Mexico)
show carbetocin as a medicine of choice or is recom-
mended in PPH prophylaxis in all women in labour.
WHO, NICE, RCOG indicate a high effectiveness
of carbetocin in PPH prophylaxis, comparable to
oxytocin, and the only factor limiting its wide recom-
mendation in women in labour are the costs of the-
rapy.
Despite the registration of carbetocin to PPH prophy-
laxis in women with caesarian section, no contrain-
dications for carbetocin use of are known in all
women in labour.

According to the Team of Experts of the Polish Socie-
ty of Gynaecologists, carbetocin is an effective thera-
peutic option in the prevention and treatment of post
partum haemorrhages after caesarean section and their
negative effect. In the opinion of the team of experts,
the administration of carbetocin should also be consi-
dered in individual cases of atony or subatony of the
uterus after vaginal delivery. In case of occurrence of
atony symptoms after vaginal delivery, the administra-
tion of carbetocin is not a professional error despite the
lack of drug registration for such use (off label), as
a drug rescuing health and life. Carbetocin should be
found in each delivery room and operating theatre.

Interakcje lekowe po podaniu karbetocyny s¹ rzad-
kie. Nie wykazano interakcji pomiêdzy karbetocyn¹,
a lekami anestetycznymi stosowanymi aktualnie
w znieczuleniu regionalnym (zewn¹trzoponowym/
podpajêczynówkowym) lub systemowym.
Podanie karbetocyny w postaci jednorazowego bo-
lusa pozwala skoncentrowaæ uwagê personelu me-
dycznego na innych dzia³aniach ratunkowych u pa-
cjentki z PPH, optymalizuje realizacjê schematów
postêpowania z chor¹ oraz wykorzystanie specjali-
stycznego sprzêtu medycznego (pompy infuzyjne).
Wytyczne miêdzynarodowych towarzystw ginekolo-
gów i po³o¿ników rekomenduj¹ karbetocynê, jako lek
z wyboru u pacjentek rozwi¹zywanych drog¹ ciêcia
cesarskiego. SOGC (Kanada) oraz CENETEC (Mek-
syk) wskazuj¹ na karbetocynê, jako lek z wyboru lub
zalecany w profilaktyce PPH u wszystkich rodz¹-
cych. WHO, NICE, RCOG wskazuj¹ na wysok¹, po-
równywaln¹ z oksytocyn¹ efektywnoœæ karbetocyny
w profilaktyce PPH, a za jedyny czynnik limituj¹cy
jej powszechn¹ rekomendacjê u rodz¹cych uznaj¹
koszty terapii.
Pomimo rejestracji karbetocyny do profilaktyki PPH
u kobiet rodz¹cych drog¹ ciêcia cesarskiego nie
znane s¹ jakiekolwiek p/wskazania do u¿ycia karbe-
tocyny u wszystkich rodz¹cych

W opinii Zespo³u Ekspertów Polskiego Towarzystwa
Ginekologicznego karbetocyna jest efektywn¹ opcj¹
terapeutyczn¹ w zapobieganiu i leczeniu krwotoków
poporodowych po ciêciu cesarskim i ich negatywnym
skutkom. W opinii zespo³u ekspertów podanie karbe-
tocyny nale¿y rozwa¿yæ równie¿ w indywidualnych
przypadkach atonii lub subatonii macicy po porodzie
drogami natury. W sytuacji wyst¹pienia objawów ato-
nii po porodzie drogami natury podanie karbetocyny nie
jest b³êdem w sztuce, mimo braku rejestracji leku do
takiego stosowania (off label), jako postêpowanie ratu-
j¹ce zdrowie i ¿ycie. Karbetocyna powinna znajdowaæ
siê w ka¿dej sali porodowej i operacyjnej.



57

GinPolMedProject 1 (27) 2013

Piśmiennictwo / References:

1. Askar AA, Ismail MT, El-Ezz AA et al. Carbetocin
versus syntometrine in the management of third stage
labour following vaginal delivery. Arch Gynecol Obstet
2011; 284:1359-1365.

2. Attilakos G, D Psaroudakis D, Ash J et al. Carbeto-
cin versus oxytocin for the prevention of postpartum
haemorrhage following caesarean section: the results of
a double-blind randomized trial. BJOG 2010;117:929-
936.

3. Borruto F, Treisser A, Comparetto C. Utilization of
carbetocin for prevention of postpartum hemorrhage after
cesarean section: a randomized clinical trial. Arch Gy-
necol Obstet 2009;280:707–712.

4. Boucher M, Horbay GLA, Griffin P et al. Double-
Blind, Randomized Comparison of the Effect of Carbe-
tocin and Oxytocin on Intraoperative Blood Loss and
Uterine Tone of Patients Undergoil1g Cesarean Section.
Journal of Perinatology 1998;18(3):202-207.

5. Brêborowicz GH, Dera A, Billart M. Ocena wartoœci
karbetocyny (Pabal) w profilaktyce krwotoków œród - i
poporodowych – wstêpne wyniki wielooœrodkowych
badañ klinicznych. Klin Perinatol Ginekol 2007;43(4):7-
10.

6. Czajkowski K i wsp. Rekomendacje zespo³u ekspertów
Polskiego Towarzystwa Ginekologicznego dotycz¹ce
opieki oko³oporodowej i prowadzenia porodu. Ginekol
Pol 2009;7:548-557.

7. Dansereau J, MD, Joshi AK, Helewa ME. Double-
blind comparison of carbetocin versus oxytocin in pre-
vention of uterine atony after cesarean section. Am J
Obstet Gynecol 1999;180:670-6.

8. De Bonis M, Torricelli M, Leoni L. Carbetocin versus
oxytocin after caesarean section: similar efficacy but
reduced pain perception in women with high risk of
postpartum haemorrhage. J Maternal-Fetal Neonatal
Medicine 2011:1-4.

9. Dyer RA, van Dyck D, Dresner A. The use of utero-
tonic drugs during caesarean section. Int J Obstet Ane-
sthesia 2010;19: 313-319.

10. Kalinka J, Lipiñska M, Serafin M, Proœniewska M,
Krajewski P. Ocena skutecznoœci zastosowania karbe-
tocyny (Pabal) w profilaktyce krwotoków po ciêciach
cesarskich wykonanych w trybie nagl¹cym – doniesie-
nie wstêpne. GinPolMedProject 2009;3(13):47-55.

11. Kalinka J, Lipiñska M, Sosnowski D. Ocena skutecz-
noœci stosowania karbetocyny w profilaktyce krwawieñ
poporodowych u kobiet po ciêciu cesarskim – doniesie-
nie wstêpne. Ginekol Pol 2009;80:512-517.

12. Leduc D, Senikas V, Lalonde AB. Active management
of the third stage of labour: prevention and treatment of
postpartum hemorrhage. J Obstet Gynaecol Can 2009;
31(10):980-93.

13. Moertl, MG, Friedrich S,J Kraschl J. Haemodynamic
effects of carbetocin and oxytocin given as intravenous
bolus on women undergoing caesarean delivery: a ran-
domized trial. BJOG 2011;118:1349-1356.

14. Mukherjee S, Arulkumaran S. Post-partum haemorr-
hage. Obstet Gynecol Reprod Med. 2009; 19: 121-126.

15. Pabal monograph. Ferring International Center SA, Swit-
zerland.

16. Pañszczyk M, Kazzi E, Nowacki R. Zastosowanie kar-
betocyny (PABAL) w po³o¿nictwie – doœwiadczenia
w³asne. Perinatol Neonatol Ginekol 2008,1(2):131-133.

17. Porêba R i wsp. Rekomendacje Polskiego Towarzystwa
Ginekologicznego. Ciêcie cesarskie. Ginekol Pol 2008;
5:378-384.

18. Rath W. Prevention of postpartum haemorrhage with the
oxytocin analogue carbetocin. Eur J Obstet Gynecol
Reprod Med. 2009;147:15-20.

19. Su LL, Chong YS, Samuel M. Carbetocin for preven-
ting postpartum haemorrhage (Review). 2012 2012 The
Cochrane Collaboration. Published by JohnWiley &
Sons, Ltd. http://www.thecochranelibrary.com

20. Su LL, Chong SY. Massive obstetrics haemorhage with
disseminated intravascular coagulopathy. Best Pract Res
Clin Obstet Gynecol 2012;26:77-90.

21. SOCG Clinical Practice Guideline 2009.Active mana-
gement of the third stage of labour: prevention and
treatment of postpartum hemorrhage. Int J Gynecol
Obstet 2010; 108: 258-267

22. Wee MYK, Brown H, Reynolds F. The National Insti-
tute of Clinical Excellence (NICE) guidelines for caesa-
rean sections: implications for the anaesthetist. Interna-
tional Journal of Obstetric Anesthesia 2005;14:147–158.

23. van Dongen PW et al. Ascending dose tolerance study
of intramuscular carbetocin administered after normal
vaginal birth. Eur J Obstet Gynecol Reprod Biol 1998;
77:181-187.


