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Algemeen

Deze uitgangsvraag betreft een update naar aanleiding van het verschijnen van de WOMAN-trial, in
combinatie met een nieuwe WHO-aanbeveling waarin in augustus 2017 een nieuwe search en
GRADE-beoordeling heeft plaatsgevonden.

De WHO beveelt in alle gevallen van een fluxus postpartum (HPP) 1 gram tranexaminezuur te geven,
ongeacht de oorzaak van de Hemorrhagia postpartum(HPP). Het meest zwaarwegende onderzoek
waarop dit advies gebaseerd is, is de WOMAN-trial. Hierin werden meer dan 20.000 vrouwen
gerandomiseerd voor tranexaminezuur (1 gram, bij persisteren herhalen na 30 minuten) versus
placebo bij bloedverlies van 500 ml bij een vaginale bevalling of 1000 ml bij een sectio caesarea. De
primaire uitkomst betrof HPP- gerelateerde sterfte. Hoewel de studie deels in een derdewereldland-
setting plaatsvond en het totale percentage maternale sterfte daarmee relatief hoog, werd een RR
van 0.81 met een 95% Cl van 0.65 tot 1.00 op HPP-gerelateerde sterfte gezien. Secundaire analyse
liet zien dat de effectiviteit minder wordt indien drie uur na de HPP gestart wordt. Het percentage
trombotische events was niet verschillend en bedroeg in beide groepen 0.3%.

Een review en meta-analyse uit 2014 naar het gebruik van tranexaminezuur bij de preventie van HPP
laten zien dat er ten opzichte van een placebo een significante reductie van de hoeveelheid
bloedverlies wordt gezien, zowel bij een electieve sectio als bij een vaginale bevalling. Dit verschil
bedraagt gemiddeld ongeveer 150 ml waarmee de klinische relevantie kan worden betwijfeld
(Heesen). Latere systematic reviews trekken de kwaliteit van de verschillende studies in twijfel en
concluderen dat de bewijsvoering voor het gebruik voor de preventie van een HPP niet kan worden
ondersteund (Kerr 2016, Li 2017). In 2018 verscheen een grote Franse trial (n=4079) naar het
gebruik van tranexaminezuur in de preventieve setting. De primaire uitkomst (> 500cc bloedverlies)
bedroeg 8.1% versus 9.8% (RR 0.83; 95% Cl 0.68 to 1.01; P=0.07 en is hiermee net niet significant.
0ok het totaal bloedverlies verschilde niet. Echter, vrouwen in de tranexaminezuur hadden minder
vaak klinisch relevante HPP (7.8% vs. 10.4%; RR 0.74; 95% Cl, 0.61 to 0.91; P=0.004) en minder vaak
additionele uterotonica (7.2% vs. 9.7%; RR 0.75; 95% Cl, 0.61 to 0.92; P=0.006). Trombose kwam ook
hier niet vaker voor.

Conclusies

Er is onvoldoende bewijs dat het gebruik van tranexaminezuur bij minder
Lage dan 500 ml bloedverlies tot klinische relevant minder bloedverlies leidt.
feet Heesen 2014 Ker 2016, Li 2017,




Bij vaginale bevallingen en bloedverlies van meer dan 500 ml en bij sectio

" caesarea met bloedverlies van meer dan 1000 ml leidt tranexaminezuur
oge

GRADE

tot minder bloedverlies en hieraan gerelateerde sterfte zonder een
toegenomen risico op trombose.

Mc Clure 2014, Woman trial 2017

Overwegingen

De WOMAN-trial includeerde geen vrouwen met een sectio tussen 500 en 1000 ml bloedverlies. In
studies naar preventie van HPP bij een sectio wordt echter wel significant minder bloedverlies
gezien. Op theoretische grond in het niet aannemelijk dat bij een sectio met 500-1000 ml
bloedverlies de effectiviteit anders is. De werkgroep is van mening dat een generiek protocol
ongeacht de manier van bevallen de kans van implementatie groter maakt. De in 2018 verschenen
studie in de NEJM onderschrijft het niet geven in de preventieve setting, maar heeft wel een aantal
uitkomstmaten die aangeven dat een mogelijk gunstig effect bestaat. Vanwege het feit dat de
incidentie HPP in Nederland nog steeds hoog is en omdat er geen verhoogd risico op trombose
gezien wordt, is de werkgroep van mening dat bij alle vrouwen in de tweede lijn zonder een contra
indicatie voor tranexaminezuur bij meer dan 500 ml bloedverlies aanbevolen wordt 1 gram
tranexaminezuur te geven en dit na 30 minuten te herhalen indien het bloeden niet is gestopt.

Aanbevelingen

Geef niet routinematig tranexaminezuur om een HPP te voorkomen.

Geef iedere vrouw in de tweede lijn tijdens een vaginale bevalling of sectio caesarea 1
gram tranexaminezuur (100 mg/ml IV, 1 ml per minuut) indien er meer dan 500 ml
bloedverlies optreedt in de eerste drie uur na de geboorte van het kind en herhaal dit
na 30 minuten indien het bloeden niet is gestopt.

Geldigheid en Onderhoud
Voor het beoordelen van de actualiteit van deze module is de Otterlo werkgroep, die in stand zal

blijven, verantwoordelijk. Uiterlijk in 2022 bepaalt het bestuur van de Otterlo werkgroep van de
NVOG of deze module nog actueel is. De geldigheid van deze module komt eerder te vervallen
indien nieuwe ontwikkelingen aanleiding zijn.



Samenstelling van de werkgroep
. Dr. H.C.J. Scheepers, gynaecoloog-perinatoloog, Maastricht UMC+, Nederlandse
Vereniging voor Obstetrie & Gynaecologie

De conceptversie is ter beoordeling voorgelegd aan:

- Nederlandse Vereniging voor Kindergeneeskunde (NVK)

- Patiéntenfederatie Nederland

- Koninklijke Nederlandse Organisatie van Verloskundigen (KNOV)

Meelezers:
. Leden van de Otterlo werkgroep

Belangenverklaringen

De KNMG-code ter voorkoming van oneigenlijke beinvlioeding door belangenverstrengeling is
gevolgd. Alle werkgroepleden hebben schriftelijk verklaard of zij in de laatste drie jaar directe
financiéle belangen (betrekking bij een commercieel bedrijf, persoonlijke financiéle belangen,
onderzoeksfinanciering) of indirecte belangen (persoonlijke relaties, reputatiemanagement,
kennisvalorisatie) hebben gehad. De ondertekende belangenverklaringen zijn op te vragen bij de
NVOG. De belangenformulieren zijn besproken binnen de betreffende werkgroep en de NVOG
cie Kwaliteitsdocumenten, indien van toepassing. Geen van de belangen heeft tot een eventuele
actie geleid.
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Disclaimer

De NVOG sluit iedere aansprakelijkheid uit voor de opmaak en de inhoud van de
voorlichtingsfolders, protocollen of richtlijnen etc., alsmede voor de gevolgen die de toepassing
hiervan in de patiéntenzorg mocht hebben. De NVOG stelt zich daarentegen wel open voor
attendering op (vermeende) fouten in de opmaak of inhoud van deze voorlichtingsfolders of
richtlijnen. Neemt u dan contact op met het Bureau van de NVOG (e-mail: kwaliteit@nvog.nl).
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