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6 ans après la première RCP, 
en faut-il une nouvelle et que 

faut-il alors y rajouter ?

Pr Frédéric MERCIER

Département d’Anesthésie-Réanimation
Hôpital Antoine Béclère, CLAMART 
& Université de K. Bicêtre, Paris XI

(frederic.mercier@abc.aphp.fr)
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multidisciplinaire: CNGOF, CARO-SFAR, SFR, EFS, CNSF
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Journées du CNGOF, déc 2004 
J Gynecol Obstet Biol Reprod 2004, vol 33, supp N°8

1 - Fréquence, conséquences en termes de santé et FDR avant l'accouchement  

2 - Gestion du risque anténatal

3 - FDR au cours du travail et prévention clinique et pharmacologique de l’HPP  

4 & 5 - Prise en charge obstétricale / anesthésique initiale en cas d’HPP

6 & 7 - Prise en charge obstétricale / anesthésique en cas d’une HPP qui persiste malgré les mesures 

initiales ou qui est grave d'emblée

8 - Modalités d’un transfert maternel dans le cadre d’une HPP

9 - Prise en charge des HPP graves : indications et techniques de l'embolisation artérielle  

10 - HPP immédiat : techniques et indications de la chirurgie

11 - Gestion des PSL dans le cadre des HPP immédiat



4

Installer monitorage Appeler aide

Oxygène

± Vérifier 
disponibilité sang

2ème voie ± NFS-Coag

Vidange vésicale 

Syntocinon
10-20 UI perf ± IVL

Massage utérin

DA + RU

Examen sous 
valves���� sutures

Remplissage: 
Cristalloïdes, colloïdes 

Sonde urinaire
Diurèse horaire

Antibiothérapie

Réchauffement
patiente

± Hémocue

T30T30

Vérifier 2 déter 
+ RAI

T60T60

Hémocue

CG pour Hb > 7g

Bilan complet

Si amines: 
noradrénaline: 0,5mg/h

à adapter

Ligatures 
vasculaires

Embolisation

Nalador: 500µg

1 Ampoule sur 1H
à adapter

Maintien
PAM 60-80 mm Hg

Ephédrine :
6 à 30 mg

Si VVC: fémorale G

HHéémorragie en salle de naissancemorragie en salle de naissance

Noter heure

Hystérectomie

PFC fct clinique et TP
Plaquettes si Pl<50000
± Fibrinogène

CG pour Hb > 7g
PFC fct clinique et TP
Plaquettes si Pl<50000

± Fibrinogèneréchauffement

rFVIIa

Bakri balloon

Exacyl®



� Anémie
� CGR : Hb > 7 g/dL  � 9-10 g/dL pendant saignement actif

� Troubles de l’hémostase (CIVD/fibrinolyse):

� PFC : TP > 30% � 10-15 ml/kg ?  � ratio PFC:CG de 1:1 maintenant
Jansen AJ, et al., Obstet Gynecol Surv 2005; 60: 663-71

Gonzalez EA et al., J Trauma 2007; 62: 112-9
Johansson et al., Tranfusion 2007; 47: 593-8

� plaquettes (> 50,000) : 0,5 à 0,7 1011 / 7 kg  � commande à anticiper

� fibrinogène : controversé ? (> 0,8 - 1,0 g/l)  � plutôt 2 g/l
(Charbit 2007)

Transfusion et « hémostase »
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The decrease of fibrinogen is an early predictor 
of the severity of postpartum haemorrhage

� La concentration du fibrinogène est le seul 
paramètre indépendant qui soit associé
avec une évolution sévère de l’HPP

� Taux FI > 4 g/l = VPN 79% 

� Taux FI < 2 g/l = VPP 100%

� La valeur prédictive de ces résultats 
s’accentuent de H0 à H4

Charbit et al,  J Thromb Haemostasis 2006
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The use of rFVIIa in obstetric and GYN haemorrhage
Franchini et al.,  BJOG 2007; 114: 8-15

QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.
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108 patients 108 patients (65 maternités / 6 pays)
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Utilisation du rFVIIa pour l’HPP 
dans 6 pays européens entre 2000 et 2004
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The Northern Europe Factor 7a in Obstetric   
Haemorrhage (NEFOH) Registry

Amélioration 83%

Identique ou pire 17%

Réponse après rVIIa ( ≈ 90 µg/kg) :
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The Northern Europe Factor 7a in Obstetric   
Haemorrhage (NEFOH) Registry

• Embolie Pulmonaire (2)

• Thrombose veineuse bilatérale 4 semaines plus tard

• IDM après arrêt cardiaque

• Eruption cutanée 

Effets secondaires possiblement 
liés au rVIIa
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OFFHO : 2005-2007

Exhaustivité = 78%CRF = 103

39 42

51

34 32 34
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OFFHO : administration de rFVIIa et 
efficacité sur saignement

69%

31%

% patientes
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Effets indésirables OFFHO
2005-2007

Effets 
indésirables

Nombre de cas

Thrombose 
veineuse 
membre 
supérieur

1

Thrombose 
veineuse 
membre 
inférieur

3

Thrombose 
veineuse 
ovarienne

2

Embolie 
pulmonaire

3
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rFVIIa (Novoseven®) et HPP : 

Protocole Thérapeutique Temporaire (PTT)
AFSSAPS mars 2008

� après procédure invasive (ligatures vasc. ou embolisation) :

- si l’HPP continue 

- avant hystérectomie si possible

� dose � 90 µg/kg, 

� renouvelable 1 fois (120 µg/kg)

+ normothermie, pH > 7,20, [Ca] ~ Nal

plaquettes > 30-50.000, fibrinogène > 0,5-1 g/L
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Case Report Form (CRF)

http://www.alrf.asso.fr (rubrique “Obstétrique”)
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PLACE CHRONOLOGIQUE DE L’ADMINISTRATION

DU FACTEUR VII ACTIVE RECOMBINANT EN SAUVETAGE MATERNEL DANS

L’HEMORRAGIE SEVERE DU POST-PARTUM�:

Avant ou après les gestes chirurgicaux de survie�:

Embolisation, ligature vasculaire et hystérectomie d’hémostase

Investigateur Principal�:                         Investigateur coordonnateur�:

 Dr Géraldine Lavigne Dr Guy Aya �

PHRC multicentrique

Promoteur�: CHU Nîmes
Clamart, Cochin, Lille, Nice, Montpellier)

42 patientes par groupe, soit 84 patientes

CJP�: � 30% du taux d’embolisation ou de ligature vasculaire avec rFVIIa�

ACJ�: Nombre de sujets à traiter pour gagner une embolisation ou ligature, …

78 parturientes incluses à ce jour
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QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.

QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.

QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.

QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.

-23%

QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.HPP > 4-500 ml :
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Anne-Sophie DUCLOY-BOUTHORS
Maternité Jeanne de Flandre

CHRU de LILLE

Essai clinique randomisé contrôlé
évaluant

l’impact d’un traitement antifibrinolytique sur le 
volume de l’hémorragie du post-partum 

étude prospective multicentrique EXADELI

CARO Jersey 22 Mai 2009
GEHT Toulouse  9 octobre 2009

Maternité Saint Vincent de Paul, Paris
Maternité Jeanne de Flandre, Lille
Maternité de la Croix-Rousse, Lyon
Maternité Notre Dame Bon Secours, Paris
Maternité Monaco, Valenciennes
Maternité Louis Mourrier, Colombes
Maternité Paul Gellée, Roubaix
Maternité Paule de Viguier, Toulouse

���� 4g en 1h suivi de 1g/h pendant 6h
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Efficacité

Gr. Control 
(n=74)

Gr. Exacyl 
(n=78) P

� Hb > 4g 34 15 < 0,001

Total CG 62 28 < 0,001

Nalador® 36 34 NS

Embolisation 5 4 NS

Lig. / Hyst. 1 / 1 0 / 0 NS
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Etude prospective multicentrique 
EXADELI

� réduit le volume de l’HPP de 25 à 50%

� Mais effets secondaires à type de troubles 
visuels et de nausées vomissements

� délai d’action de 30 minutes possible

� réduire les doses de moitié et administrer 
dès le début des troubles de l’hémostase ?
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Exacyl® (ac. tranéxamique)

« Protocole Béclère » :

� 1g IVL en 10 min

� puis 1g / h pendant 3h
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QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.
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(ACOG Committee Opinion, Oct 2006) Courtesy Ruth Landau
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QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.

QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.

Georgiou C, BJOG 2010; 117 : 295-303
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QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.

QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.

(Pr G. Levy)
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QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.

(Anesth & Analg 2006)

QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.
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QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.

(BJOGRM 2009)
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QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.

QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.

(BJOGRM 2009)
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QuickTime™ and a
 decompressor

are needed to see this picture.
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WHO 2009 guidelines for PPH and retained placenta
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Courtesy of Vicky Clark
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Guidelines for the use of rFVIIa in massive obstetric Haemorrhage 
Welsh A et al, Aust N Z J Obstet Gynaecol 2008; 48: 12-16



36

rFVIIa

Installer monitorage Appeler aide

Oxygène

± Vérifier 
disponibilité sang

2ème voie ± NFS-Coag

Vidange vésicale 

Oxytocine
10-20 UI perf ± IVL

Massage utérin

DA + RU

Examen sous 
valves���� sutures

Remplissage: 
Cristalloïdes, colloïdes

Sonde urinaire
Diurèse horaire

Antibiothérapie

Réchauffement
patiente

± éphédrine
± taux d’Hb in situ 

T30T30

Vérifier 2 déter 
+ RAI

T60T60

CG pour Hb ≈ 9-10 g/dL

Bilan biologique
complet

PFC:CG = 1:1
Plaquettes si Pl<50-100000
+ Fibri si < 1,5-2g

Si besoin: 
noradrénaline: 0,5mg/h

à adapter

Ligatures 
vasculaires

Embolisation

Sulprostone: 
500µg

1 Ampoule sur 1H

à adapter

Maintien
PAM 60-80 mm Hg

Voie centrale ?
Voie artérielle ?

HHéémorragie en salle de naissancemorragie en salle de naissance

Noter heure

Hystérectomie(minutes)

Exacyl®: 1g 
puis 1g/h pdt 3h

(Adapté d’une diapo du Réseau périnatal de Montpellier)

rFVIIa??

Bakri balloon
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Conclusion

� Oui, il nous faudra une actualisation des RPC :

� qui intègre les nouvelles données sur la transfusion et les 
hémostatiques (ATX & rFVIIa)

� qui insiste sur une prise en charge réanimatoire plus 
précocement « agressive »

� qui aborde la stratégie en cas d’HPP sur césarienne

� qui se penche plus spécifiquement sur la prise en charge du P. 
accreta / percreta

� qui précise la place des ballons intra-utérins, iliaques, voire 
aortiques
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� CARO 2011 à Lille :

� Ven 20 & Sam 21 Mai 2011

� Adhésion au CARO :
ASDUCLOY@CHRU-LILLE.FR
ou site CARO sur www.alrfr.asso.fr (rubrique “obstétrique”)



39



40

Pharmacocinétique / Pharmacodynamie 
du facteur VIIa recombinant

� Synthèse par génie 
génétique

� Ne contient pas de 
matériel humain ⇒
pas d’auto-immunité

Episodes non 
hémorragiques

Episodes 
hémorragiques

Volume 
apparent de 
distribution à

l'état d'équilibre 
(ml/kg)

103 106

Volume 
apparent de 

distribution à la 
phase 

d'élimination 
(ml/kg)

121 122

Clairance 
médiane (ml/h)

31 32,6

Temps moyen 
de résidence 

(h)

3,44 2,97

Demi-vie (h) 2,89 3,30
Pharmacokinetics and pharmacodynamics of rFVIIa.
Lindley.Clin Pharmacol Ther.1994 Jun;55(6):638-648

A study of the pharmacokinetics and safety of recombinant 
activated factor VII in healthy Caucasian and Japanese subjects

Fridberg. Blood coagulation and fibrinolysis 2005, 16:259-266 3 h
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Review article – Drug therapy
Prevention and Treatment of Major Blood Loss

Mannucci & Levi,  N Engl J Med 2007 (May, 31); 356: 2301-11
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Evénements thromboemboliques 
et facteur VIIa recombinant

� 431 effets secondaires (près 
de 10000 patients) rapportées 
à la FDA de 1999 → 2004 
dont 43% thromboemboliques

� 36/50 décès reportés sont dû
à des événements 
thromboemboliques

Répartition (%)

Chirurgie 44

Hémorragies intracérébrales 14

Hémorragies non chirurgicales 20

Hémorragies traumatiques 8

Hémophilies 10

Inconnu 3

Répartition (%)

Accidents 
vasculaires 
cérébraux 

ischémiques

21,3

Infarctus du 
myocarde

18,6

Autres occlusions 
artérielles

14,2

Embolies 
pulmonaires

17,5

Thromboses 
veineuses

22,9

Thromboembolic Adverse events after use of recombinant
Human coagulation factor VIIa
Miles Braun. JAMA January 18, 2006;295:293-298
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Effets indésirables OFFHO
2005-2007

Effets 
indésirables

Nombre de cas

Thrombose 
veineuse 
membre 
supérieur

1

Thrombose 
veineuse 
membre 
inférieur

3

Thrombose 
veineuse 
ovarienne

2

Embolie 
pulmonaire

3

Effets 
indésirables

Nombre de cas

Infarctus 
splénique 1

Souffrance 
myocardique 2

Accidents 
vasculaires 
cérébraux

0

Troubles 
cutanés

2
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Risque sque sque sque thrombothrombothrombothrombo----embolique embolique embolique embolique veineuxveineuxveineuxveineux
P.Zufferey et al, ISTH 2005

Dépistage
TVP

Risque Relatif0.1 1 10

Hiippala S
Benoni G
Hiippala S
Jansen A.J
Benoni G
Benoni G
Engel J.M
Veien M
Good L
Husted H
Yamasaki S
Johansson T
Duquenne P
Ekbäck G
Tanaka N
Garneti N
Lemay E
Zohar E

clinique
clinique
clinique
clinique
clinique
clinique
clinique
clinique
clinique
clinique
clinique
clinique
doppler
doppler
veno
veno
doppler
doppler

0.18 [0.01 - 3.34]

1.00 [0.27 - 3.74]

0.65 [0.11 - 3.67]

0.20 [0.01 - 3.93]

0.95 [0.22  - 4.14]

1.00 [0.07 - 15]

5.00 [0.27 - 94]

1.00 [0.02 - 47]

0.89 [0.14 - 5.83]

1.00 [0.02 - 48]

1.00 [0.02 - 48]

1.12 [0.02 - 56]

1.00 [0.02 - 49]

1.00 [0.07 - 15]

1.01 [0.62 - 1.63]

3.00 [0.13 - 70]

0.95 [0.02 - 46]

0.51 [0.01 - 25]

 ac. tranexamique contrôle ����
0.96 [0.66 - 1.40] P =0.83

modèle fixe 
test d’hétérogénéité p=1.00

Pas d’augmentation significative du risque
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Clinical observation of blood loss reduced by tranexamic 
acid during and after CS : a multi-center, randomized trial

Gai M-y et al EJOGRB 2004; 112: 154-7

Saignement
Acide tranéxamique 
1g IV avant incision Placebo

Délivrance-fin de 
césarienne (mL) 322 ± 148 358 ± 148

2ème heure post-
partum (mL) 42 ± 40 74 ± 77 *

Total (1+2) (mL) 351 ±148 439 ± 191 *

Etude randomisée, prospective, n=90x2
Ocytocine 10 UI IV + 20 UI intramural

-20%
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Clinical study on the efficacy of tranexamic acid in 
reducing postpartum blood loss : a RCM study

Yang et al, 2001 (in Chinese…)

� 100 patientes/ groupe, grossesse Nales, W spontané

� Oxytocine aux épaules

� Puis randomisation et administration de : 

1 g ou 0,5 g d’Exacyl® versus placebo

� Perte sanguines totales réduites avec Exacyl® :

� 243ml vs  243ml vs  315ml   (- 23%)  

� HPP > 400ml :  6% vs  13% vs  25% 
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Treatment with tranexamic acid during pregnancy, 
and the risk of thromboembolic complications
Lindoff et al, Thromb Haemost 1993; 70: 238-40

� Etude rétrospective de 2102 patientes ayant eu des troubles 
hémorragiques pendant la grossesse

� 256 traité par Ac. Tranéxamique (moyenne : 46 j)

� 2 /256 Thrombo-Embolies, dont 1 césar /168

� 4 /1846 TE dans gr. C, dont 4 césar /443

� Pas d’argument pour un risque TE augmenté




