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TRAUMA A HEREDITARNI
TROMBOFILIE




Z.akladni otazka

Je zilni tromboza a plicni embolie statisticka
zakonitost nebo ji lze predchazet?

Nemocnice v USA jsou pi1 kontrolach tvrdée
penalizovany za pripady VTE. A nemocnice se
brani...

JAMA SURGERY 29.7.2015
Poloviné pripadit VTE se neda zabranit ...

Elliott Haut, MD, PhD, from the Division of
Acute Care Surgery at Johns Hopkins University
School of Medicine in Baltimore, Maryland,
UISWAY



Hereditarni trombofilie

= DéEdicné trombofilie jsou podminéné zvySenim
produkce koagulacnich faktoru nebo zvySenim
produkce a aktivity inhibitoru trombolyzy.

= Trombofilie znamena zvySenou dispozici k tvorb¢
trombu, ktera pfedchazi vlastnimu procesu
trombogeneze. Dédi¢na trombofilie ma vliv hlavné na
tvorbu zilnich trombo6z, méné se uplatnuje jeji vliv
v arteridlnim fecisti.

= V soucasné dobé¢ 1ze nékterou z dédiCnych trombofilii

prokazat u vice jak 50% procent pacientu s TEN
(KvasniCka).




Hereditarni trombofilni stavy

= V traumatologii je v tomto sméru velmi dulezité
spravn¢ odebrani rodinne anamneézy.

= (Cileng je tieba zjiStovat vyskyt tromboz, plicni
embolie, pfedCasnych infarkti myokardu v mladém ¢i
sttednim véku a opakovanych samovolnych potratu.

» Rodinnd anamnéza by méla byt odebirana u vSech
typu traumat. A to nejen u urazu dolnich koncetin.

= U hereditarni trombofilie hematologové nyni hovoii o
strategii individualizované prevence TEN.




Kazuistika - ¢ervenec 2015

= Pacientka 59 let, 95 kg, 156 cm
= NO: fraktura humeru, RA: v pfijmové zpravé chybi

= OA: stp. OS bérce LDK v 2004 s naslednou
trombozou v LDK a poté stav komplikovan plicni
embolii

= Vr 2014 trombdza LDK, dlouhodobé¢ aplikovan
Fraxiparin.

= Vecer pied planovanou OS humeru apl. Fraxiparin
0,4 ml s.c., stejnd ordinace rozepsana na dalsi 2 dny ..

= Dalsi dg: HT, VCHGD, porucha glukozove
tolerance..




Kazuistika - Cervenec 2015

= Na operacnim sale dodatecné zjisténo, ze otec
pacientky zemiel v 63 letech na plicni embolii.

= Pacientka den pied vykonem prosla
anesteziologickou ambulanci, méla interni
vySetreni.

» Po operaCnim vykonu probéhlo hematologicke
konzilium, byl doporu¢en Fraxiparin 0,4 ml

S.C. 2x denn¢ (tedy dvojnasobna davka oproti
puvodné predepsane).




Prevence TEN

= Dle telef. prizkumu na pracovistich ARO
nemocnic nizSiho typu v JK maji pacienti

s predchozi dg. TEN nebo s pozitivni

hereditarni trombofilii pravidelné pii

predanesteticke vizité 1 hematologicke

konsilium, kde je stanovena vhodna davka pro

prevenci TEN.

» Toto hematologické vySetieni s1 predem ji1z
objednavaji chirurgove.




Prevence TEN

= dle soudniho znalce prof. Penky i v CR se fesi

soudni cestou pripady neadekvatni prevence
TEN..

» dalsi kazuistiky (pacientka 180kg, pacient
120kg)

» Uveédomeéli pacient: s hereditarni trombofilii
pred planovanym chirurgickym vykonem
navstivi hematologa ze sve 1niciativy.



Hereditarni trombofilni stavy

* V dnesni dobé€ jsou potomci pacientli s diagnostikovanymi
hereditarnimi trombofilnimi stavy zvani také
k hematologickému vySetieni a v piipadé pozitivity trombofilie
nalezit¢ informovani.

=  Ale setkavame se vSak bézné s pacienty, ktefi nevédi naprosto
nic o chorobach svého otce, natoz prarodi¢t z otcovy strany.

= Casto také jsou chabé informace o chorobach matky.

= Mnohé mladé pacienty vlastné viibec nezajimaji choroby rodictu
a prarodicu, pokud rodina neni soudrzna a stmelend. Mize se
to tykat 1 mediki.

» A podle forenzniho genetika Vanka biologicky otec s otcem
zapsanym v rodneém listu nesouhlasi v jednotkach procent.




Hereditarni trombofilni stavy

= U polytraumat v kritickém stavu pfi prvnim
pohovoru s rodinou tuto rodinnou zatéz

na KARIM take béZzné nezjistujeme.

» Nasledné se zapomina 1 na vysoce
specializovanych jednotkach intenzivni pece
rodinnou anamnézu dukladné odebrat.

= Partnerky mladych polytraumatizovanych

pacientd o hereditarni trombofilil v manzelové
rodiné vétSinou prehled nemaji. ..



Mutace prokoagulacnich faktoru
- Leidenska mutace

» [eidenska mutace je autosomaln¢ dominantné

dédi¢na bodova mutace v genu pro hemokoagulac¢ni
faktor V.

» Dusledkem je rezistence faktoru V k aktivovanému
proteinu C (tzv. APC rezistence, APC-R), ktery je
potiebny pro degradaci faktoru V a VIII. Tim
dochazi k ovlivnéni hemokoagulace, protoze protein

C ztraci funkci prirozeného inhibitoru koagulacni
kaskady.

= Protein C totiz po aktivaci komplexem trombinu
s trombomodulinem a po navzani kofaktoru proteinu
S degraduje aktivované faktory V a VIII a tim zastavi
produkci trombinu.




Leidenska mutace — u pacientu s TEN
vyskyt 30%

» [eidenska mutace je nejCasté)si geneticka porucha
koagulacniho systemu s prevalenci 5 % v
evropske populaci. V CR udajné vyssi — az 8,4%.

= Heterozygoti maji riziko Zilni trombozy 5—10
krat vyssi. U homozygotu je pravdépodobnost
trombofilnich komplikaci vyssi 80—100 krat.
Mnohonasobné vyssi riziko je pro divky
s Leidenskou mutaci vznika pii uzivani
hormonalni estrogenove antikoncepce. Tyto divky

se take nahle mohou stat polytraumatizovanymi
pacientkami.




Mutace prokoagularnich faktoru - mutace
protrombinu

= ZvySuje hladinu protrombinu v plazmé, coz
zpusobuje zvySenou nachylnost k Zilni trombdze.

» Frekvence vyskytu heterozygotl v nasi populaci
se pohybuje mezi 2 az 3 %. U jedince s mutaci

G20210A faktoru II se udava asi 3 krat vyssi
riziko vzniku trombozy oproti béZné populaci.

* U nemocnych s jiz vzniklou trombozou je tato
mutace zjiSténa as1 v 6% pripadu.



Zvyseni hladiny faktoru VIII

= Je zde nalézana 1 urCita souvislost s krevnimi
skupinami, jedinci s krevni skupinou 0 maji
méné F VIII.

= Nejedna se o bezvyznamnou trombofilii, u
nemocnych s zilni trombo6zou je u 25%
pacientu zvySeni F VIII.

= Casté jsou i recidivy TEN u pacienti s
konstitu¢né zvysenym F VIII.



Hereditarni trombofilie — mutace
antikoagulacnich faktoru

= Mohou byt zpusobeny poruchou nékteré¢ho z
faktoru s antitrombotickym uCinkem
(antitrombin I11, protein C, protein S)

Deficit nebo dysfunkce AT je udajné
zodpoveédny za 2/3 tromboz pred 35. rokem
veéku.

» Vrozené trombofilie 1ze v souCasné dob¢
relativné dobfe diagnostikovat laboratorné
hematologickym a genetickym vysSetfenim.



Maji se provadét tato vySetieni
U polytraumatizovanych pacientu?

Hematologov¢ se k tomu stavi zaporné — staci
rodinna anamneza.

Geneticke vySetreni by vSak bylo mozné
provést 1 po masivni hemoterapii.

Kde ma medicina sveé hranice?

V této dobé€ se vSak jiz rychle u
polytraumatizovanych pacientu v ramci SIRS
rozviji dalsi poruchy koagulace — tendence k
ziskanému trombofilnimi stavu.



Ziskan¢ trombofilni stavy

» Vznikaji nejen pri traumatech, ale 1 pr1
pritomnosti malignich nadoru, obezité, 1Cbé
kortikoidy, hormony, gravidité, operacnich
vykonech nebo pfi jiné aktivaci
prokoagulac¢nich faktoru (antifosfolipidovy
syndrom, nespecificke strevni zanéty,
hormonalni 1eCba).




Ziskan¢ trombofilni stavy

K poskozeni zilni stény muze dojit urazem,
zanctem, popalenim, kanylaci cévniho teciSte,
pii sepsi nebo jiz v minulosti prodélanou HZT.
Ziskané trombofilni stavy mohou maskovat
hereditarni trombdzu.

» Obecné zilni tromboza je velmi vzacna
v détstvi a roste az k incidenci 1:100/rok ve
veku nad 60 let.




Ziskan¢ trombofilni stavy

= Jejich podskupinou mohou byt latrogenni
trombofilni stavy — mohou byt navozeny v
dnesSni dob€ podanim extrémniho mnozstvi
koagula¢nich faktora (faktrory protrombinového
komplexu, rekombinantni faktor Vlla,
fibrinogen)
v prub¢hu léCby Zivot ohrozujiciho krvaceni
nebo v ramci hemoterapie pacienta v dalSim
obdobi (napf. pred operaCni revizi).




Hereditarni trombofilni stavy — jak zabranit
TEN

= Dostatek tekutin !l —1 kdyz vyrazné pozitivni
kumulacni bilance tekutin u traumat a polytraumat
neni take zadouci.

= Pokud to lze — chodit a cvicit

Dale zvazit navySeni prevence TEN
nizkomolekularnimi hepariny.

Spravné davkovani Fraxiparinu pii profylaxi a 1é¢bé
TEN.
Dlouhodoba prevence TEN je finanCni zatézi ...

» VZP hradi prevenci nizkomolekularnimi hepariny

z jejich pohledu u malych vykonu na DKK pouze 10
dni...




Hereditarni trombofilie a arterialni
tromboza

= V ramci arterialni trombozy se uplatnuje spisSe
aktivace destiCek a poskozeni endotelu
aterosklerotickymi procesy.

= 7/ metabolickych poruch je s arterialni
trombdzou spojena hyperhomocysteinemie a
zvyseni lipoproteinu .

» V nékterych pripadech Leidenska mutace
podporuje sklon k trombozam 1 v arterialnim
reCisti.




2014 ESC/ESA guidelines

- kardiovaskularni management pro
nekardialni chirurgicke vykony

= U pacientl na dualni antiagregacni terapii
po zavedeni stentu ma v periopera¢nim obdobi

pokraCovat podavani aspirinu a nema se toto
obdobi preklenovat LMWH.

» Pokud je to mozne, dualni antiagregacni 1éCba se
ma obnovit po 48 hodinach po chirurgickém
vykonu.



aver

Anesteziologove se maji podilet
na identifikaci rizikovych pacienta,
ktefi potfebuji multioborovou péci.







