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

Zespó³ Ekspertów Polskiego Towarzystwa Ginekolo-
gicznego w sk³adzie:

prof. dr hab. med. Ryszard Porêba (Tychy)
prof. dr hab. med. Przemys³aw Oszukowski (£ódŸ)
prof. dr hab. med. Jan Oleszczuk (Lublin)
prof. dr hab. med. Grzegorz Brêborowicz (Poznañ)
prof. dr hab. med. Miros³aw Wielgoœ (Warszawa)
prof. dr hab. med. Krzysztof Czajkowski (Warszawa)
prof. dr hab. med. Roman Smolarczyk (Warszawa)
prof. dr hab. med. Jaros³aw Kalinka (£ódŸ)

na posiedzeniu w dniu 25 czerwca 2012 roku szczegó-
³owo przeanalizowa³ dostêpn¹ literaturê naukow¹ zawie-
raj¹c¹ doniesienia dotycz¹ce zastosowania karbetocy-
ny (Pabal) w po³o¿nictwie w profilaktyce krwotoków
poporodowych.

Stanowisko przedstawia stan wiedzy na w/w temat
na dzieñ przeprowadzenia analizy. Zespó³ ekspertów
zastrzega sobie prawo do aktualizacji niniejszego
stanowiska w przypadku pojawienia siê nowych
istotnych doniesieñ naukowych.

Krwotok poporodowy (Postpartum haemorrhage –
PPH) jest jedn¹ z g³ównych przyczyn umieralnoœci
oko³oporodowej kobiet w Polsce i na œwiecie. Naj-
czêstsz¹ przyczyn¹ nadmiernych krwawieñ jest atonia
macicy, wystêpuj¹ca tu¿ po porodzie zarówno drogami
natury, jak i po ciêciu cesarskim. Istnieje wiele czyn-
ników ryzyka atonii macicy, m.in.: nadmierne rozci¹-
gniêcie macicy (ci¹¿a wielop³odowa, makrosomia p³o-
du, wielowodzie), przed³u¿ony lub szybki poród, induk-
cja porodu lub podawanie oksytocyny podczas porodu,
³o¿ysko przoduj¹ce, przedwczesne oddzielenie ³o¿yska
prawid³owo umiejscowionego, inne patologie ³o¿yska,
zaka¿enie wewn¹trzmaciczne, przebyte liczne porody,
krwotok poporodowy w wywiadzie, podwy¿szone BMI,
miêœniaki macicy, chorionamnionitis.

Wed³ug statystyk krwotoki poporodowe (PPH)
zwi¹zane z subatoni¹ lub atoni¹ macicy maj¹ g³ównie
pocz¹tek w trzecim okresie porodu lub wystêpuj¹ w
pierwszych godzinach po porodzie i s¹ g³ówn¹ przy-
czyn¹ interwencji medycznych podejmowanych przez
po³o¿ników jeszcze na sali porodowej. Dzia³ania pole-
gaj¹ na zastosowaniu farmakoterapii, masa¿u macicy,
terapii preparatami krwi, a w ostatecznoœci na interwen-
cji zabiegowej. W przeciwdzia³aniu krwotokom popo-
rodowym istotna jest odpowiednia profilaktyka, w tym
wczesna identyfikacja czynników ryzyka wyst¹pienia
PPH. U pacjentek z grupy wysokiego ryzyka PPH ist-

nieje szczególna koniecznoœæ profilaktycznego zastoso-
wania preparatów skutecznie obkurczaj¹cych miêsieñ
macicy.

KARBETOCYNA
Dostêpna od 2006 roku w Polsce karbetocyna jest
przeznaczona do profilaktyki i leczenia krwotoków
poporodowych u pacjentek po ciêciu cesarskim. Kar-
betocyna [1-deamino-1karbo–2-tyrozyno (O-metyl)-
oksytocyna] jest agonist¹ receptora oksytocynowego
o przed³u¿onym, nawet do 16 godzin, dzia³aniu wyni-
kaj¹cym ze zwiêkszonej odpornoœci na degradacjê en-
zymatyczn¹. Optymalna terapeutyczna dawka karbeto-
cyny wynosi 75-125ìg. Biodostêpnoœæ jest oceniana na
80%, a jej czas pó³trwania na 40 minut. Po podaniu
do¿ylnym skurcz macicy wystêpuje natychmiast i jest
wielokrotnie silniejszy od skurczu uzyskiwanego po
zastosowaniu oksytocyny.

W³aœciwoœci farmakologiczne i kliniczne karbeto-
cyny s¹ takie same, jak d³ugodzia³aj¹cych agonistów
oksytocyny. Podobnie, jak oksytocyna, karbetocyna
wi¹¿e siê wybiórczo z receptorami oksytocyny w miê-
œniu macicy, pobudza rytmiczne skurcze macicy, zwiêk-
sza czêstoœæ istniej¹cych skurczów i zwiêksza napiêcie
miêœnia macicy. Po porodzie karbetocyna jest w stanie
zwiêkszyæ czêstoœæ i si³ê samoistnych skurczów maci-
cy. Obkurczanie siê macicy po podaniu karbetocyny
rozpoczyna siê bardzo szybko, a stabilny skurcz powin-
no siê uzyskaæ w ci¹gu 2 minut. Pojedyncza do¿ylna
dawka 100 mikrogramów karbetocyny podana po uro-
dzeniu dziecka wystarcza do utrzymania odpowiednie-
go obkurczenia siê macicy, zapobiegaj¹cego atonii
macicy i nadmiernemu krwawieniu. Dzia³anie pojedyn-
czej do¿ylnej dawki karbetocyny porównywalne jest
z dzia³aniem trwaj¹cego wiele godzin do¿ylnego wle-
wu oksytocyny. Karbetocyna eliminowana jest dwufa-
zowo. W zakresie dawek od 400 do 800 mikrogramów
farmakokinetyka ma charakter liniowy. Okres pó³trwa-
nia w fazie eliminacji wynosi oko³o 40 minut. Klirens
nerkowy w postaci niezmienionej jest niski; <1%
wstrzykniêtej dawki wydalane jest przez nerki w postaci
niezmienionej.

U karmi¹cych piersi¹ matek obecnoœæ karbetocyny
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
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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.

1 ml preparatu zawieraj¹cego 100 mikrogramów
karbetocyny podaje siê we wstrzykniêciu do¿ylnym,
w warunkach szpitalnych przez doœwiadczony, wykwa-
lifikowany i stale obecny personel medyczny, zapew-
niaj¹cy w³aœciwy nadzór. Lek podaje siê powoli, przez
ponad 1 minutê. Karbetocyna przeznaczona jest tylko
do jednokrotnego podania, nie nale¿y podawaæ kolej-
nych dawek leku. Karbetocyna nie mo¿e byæ zastoso-
wana przed urodzeniem dziecka, poniewa¿ jej dzia³a-
nie obkurczaj¹ce macicê utrzymuje siê przez kilka
godzin w odró¿nieniu od szybkiego przemijania dzia-
³ania obkurczaj¹cego macicê obserwowanego po prze-
rwaniu wlewu z oksytocyny.

W przypadku utrzymywania siê krwawienia z ma-
cicy po podaniu karbetocyny, nale¿y bezwzglêdnie
ustaliæ przyczynê krwawienia. Nale¿y uwzglêdniæ takie
przyczyny krwawienia m.in. jak: zatrzymane fragmen-
ty ³o¿yska lub b³on p³odowych, niezaopatrzony uraz
macicy, nieodpowiednie szycie macicy, zaburzenia
krzepliwoœci krwi. Mo¿na rozwa¿yæ dodatkowe lecze-
nie oksytocyn¹ i (lub) ergometryn¹. Nie ma danych na
temat celowoœci i skutecznoœci podawania dodatkowych
dawek karbetocyny.

Decyzjê o podaniu karbetocyny nale¿y podj¹æ po
dok³adnym rozwa¿eniu potencjalnych korzyœci. Dzia-
³ania niepo¿¹dane po podaniu karbetocyny s¹ rzadkie,
a ich profil jest zbli¿ony do zaobserwowanego po le-
czeniu oksytocyn¹. Karbetocyna wykazuje œladowe
dzia³anie antydiuretyczne (aktywnoœæ wazopresynowa:
< 0,025 j.m. na 1 ml roztworu (1 ampu³ka) i dlatego nie
mo¿na wykluczyæ ryzyka hiponatremii, zw³aszcza u
pacjentek otrzymuj¹cych równoczeœnie du¿¹ objêtoœæ
p³ynów do¿ylnie. Sennoœæ, apatia i bóle g³owy to ob-
jawy prodromalne wskazuj¹ce na ryzyko wyst¹pienia
drgawek i œpi¹czki.

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.

Karbetocynê nale¿y stosowaæ ostro¿nie u pacjentek z
migren¹, astm¹ i chorobami uk³adu sercowo-naczynio-
wego, a tak¿e we wszelkich stanach, w których szybki
wzrost objêtoœci p³ynu pozakomórkowego mo¿e zagro-
ziæ przeci¹¿eniem uk³adu sercowo-naczyniowego.

Podczas badañ klinicznych karbetocynê podawano
z ró¿nymi lekami przeciwbólowymi, przeciwskurczo-

wymi oraz œrodkami stosowanymi do znieczulenia
zewn¹trzoponowego lub dokana³owego i nie stwierdzo-
no istotnych interakcji. Poniewa¿ karbetocyna ma bu-
dowê podobn¹ do budowy oksytocyny, nie mo¿na
wykluczyæ interakcji, o których wiadomo, ¿e s¹ zwi¹-
zane z oksytocyn¹. Przy jednoczesnym stosowaniu
z alkaloidami sporyszu (metylergometryna) lub z oksy-
tocyn¹, karbetocyna mo¿e zwiêkszaæ ciœnienie têtnicze
krwi. Z uwagi na fakt, ¿e prostaglandyny nasilaj¹ dzia-
³anie oksytocyny, nale¿y spodziewaæ siê, ¿e jest to
równie¿ mo¿liwe w odniesieniu do karbetocyny, dlate-
go te¿ nie zaleca siê równoczesnego stosowania prosta-
glandyn i karbetocyny. Niektóre wziewne œrodki znie-
czulaj¹ce, takie jak halotan i cyklopropan, mog¹ nasi-
laæ dzia³anie hipotensyjne i os³abiaæ wp³yw karbetocy-
ny na macicê. Podczas równoczesnego stosowania
z oksytocyn¹ stwierdzano przypadki arytmii.

Karbetocyna jest zarejestrowana w Polsce do sto-
sowania do¿ylnego w prewencji PPH, w przypadku
porodu przebiegaj¹cego drog¹ ciêcia cesarskiego,
w znieczuleniu zewn¹trzoponowym lub podpajêczy-
nówkowym. Wielu klinicystów wykracza jednak poza
to zastosowanie, poszerzaj¹c je o podawanie karbeto-
cyny w krwotokach atonicznych w porodach drogami
natury. 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 100 mg
karbetocyny podanym bezpoœrednio po wytoczeniu
przedniego barku p³odu, by³a istotnie ni¿sza w porów-
naniu do pacjentek, u których w profilaktyce PPH
zastosowano syntometrynê.

Wytyczne miêdzynarodowch 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.

Pomimo rejestracji do profilaktyki PPH u kobiet
rodz¹cych drog¹ ciêcia cesarskiego nie znane s¹
p/wskazania do u¿ycia karbetocyny u wszystkich rodz¹-
cych z czynnikami ryzyka PPH.

PODSUMOWANIE
W profilaktyce krwawieñ poporodowych zgodnie z wy-
tycznymi WHO rekomenduje siê aktywne prowadzenie
trzeciego okresu porodu: podanie œrodków uterotonicz-
nych (5 j.m. oksytocyny do¿ylnie lub domiêœniowo)
oraz stosowanie masa¿u macicy.

Postêpowanie farmakologiczne ma na celu ograni-
czenie krwawienia poporodowego oraz zapobieganie
wyst¹pieniu sub – lub atonii macicy i powinno byæ
stosowane u ka¿dej rodz¹cej jako profilaktyka. Wa¿nym
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aspektem postêpowania w okresie przedporodowym jest
wczesna identyfikacja pacjentek, u których mo¿na
spodziewaæ siê wyst¹pienia PPH. Ta grupa powinna byæ
objêta wzmo¿on¹ obserwacj¹ i opiek¹ œródporodow¹, ze
zwróceniem uwagi na wszelkie objawy zaburzeñ obkur-
czania siê macicy po porodzie oraz mo¿liwoœci¹ stoso-
wania masa¿u macicy i œrodków farmakologicznych.

Istnieje koniecznoœæ wprowadzania do lecznictwa
preparatów obkurczaj¹cych macicê, których dzia³anie
jest skuteczne i bezpieczne, d³ugotrwa³e (nie wymaga
wielokrotnego powtarzania dawek) i które powoduj¹
mniejsz¹ koniecznoœæ zastosowania masa¿u macicy czy
interwencji zabiegowych. Oksytocyna podana do¿ylnie
dzia³a natychmiast, po domiêœniowym dzia³a szybko,
ale jej dzia³anie jest krótkotrwa³e – do 40 min (iv) oraz
do 60 min (im). W przypadku wyst¹pienia PPH poda-
wanie oksytocyny wymaga powtarzania dawek, co mo¿e
prowadziæ do wiêkszej czêstoœci wystêpowania dzia³añ
ubocznych takich jak: wzrost ciœnienia têtniczego krwi,
nudnoœci, wymioty, zaczerwienienie skóry, bóle g³owy.
Ergometryna, daje d³ugotrwa³e obkurczenie macicy, ale
równie¿ wielokrotnie czêstsze wystêpowanie objawów
ubocznych zwi¹zanych z jego zastosowaniem.

Karbetocyna – syntetyczny analog oksytocyny – jest
obiecuj¹cym lekiem w tej grupie farmaceutyków.

Skurcz macicy wystêpuje natychmiast po podaniu
do¿ylnym. W licznych badaniach klinicznych wykaza-
no, ¿e dzia³anie jednorazowej dawki 100 mikrogramów
karbetocyny odpowiada 16. godzinnej ci¹g³ej infuzji
do¿ylnej oksytocyny. W piœmiennictwie podkreœla siê
fakt mniejszej utraty krwi podczas ciêcia cesarskiego
po jednorazowym podaniu 100 mikrogramów karbeto-
cyny w trakcie zabiegu, jak równie¿ braku konieczno-
œci wykonywania dodatkowych rêkoczynów zwiêksza-
j¹cych tonus macicy, czy te¿ koniecznoœæ podawania
dodatkowych uterotoników.

W opinii Zespo³u Ekspertów Polskiego Towarzy-
stwa Ginekologicznego karbetocyna jest efektywn¹
opcj¹ terapeutyczn¹ w zapobieganiu i leczeniu krwoto-
ków poporodowych po ciêciu cesarskim i ich negatyw-
nym skutkom.

W opinii zespo³u ekspertów podanie karbetocyny
nale¿y rozwa¿yæ równie¿ w indywidualnych przypad-
kach 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 takie-
go stosowania (off label), jako postêpowanie ratuj¹ce
zdrowie i ¿ycie. Karbetocyna powinna znajdowaæ siê
w ka¿dej sali porodowej i operacyjnej.
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