Tromboembolickd nemoc (pediatrie)

Na vzniku trombdzy se u déti mohou podilet faktory vrozené i ziskané, pripadné jejich kombinace. Ziskané
rizikové faktory jsou u déti pritomny v 95 %, u dospélych v 60 %. NejcastéjSim rizikem pro vznik Zilni trombdzy je
zavedeny centralni Zilni katétr. Vzacné nejsou trombdzy u pacientd s nddorovym onemocnénim, polytraumat,
rozsahlych operacnich zakrokd (CNS), vrozenych srdecnich vad, systémovych autoimunitnich onemocnéni, zejm. s
pritomnosti lupus antikoagulans. U dospivajicich je vyznamnym rizikovym faktorem hormonalni antikoncepce.

U arteridlni trombdzy je to katetrizace (vySetreni srdce, umbilikaIni katétr), stav po transplantaci organa,
Kawasakiho choroba a nékteré vrozené srdec¢ni vady.

Vrozené trombofilni stavy jsou zjiStovany u 10 az 78 % déti s trombdzou. Patri k nim napr. rezistence k
aktivovanému proteinu C (Leidenskd mutace genu pro faktor V), deficience pfirozenych protedzovych inhibitord, tj.
AT Ill, proteinu C a S, mutace genu pro tvorbu protrombinu, hyperhomocysteinémie. Méné Casté jsou defekty ve
fibrinolytickém systému a dysfibrinogenémie. U heterozygotnich nositeld téchto vrozenych defektd se jen vzacné
vyskytne trombéza v détském véku. K takové trombdze zpravidla prispiva nejenom vrozena dispozice, ale i néktery
ze ziskanych faktor(l. Homozygotni forma deficience proteinu C a S se projevi po narozeni purpurou fulminans,
trombotickym poskozenim CNS a nékdy rozsahlymi trombdzami Zilniho systému. U takto postizenych jedincl byvaji
hladiny proteinu C a S neméritelné.

K nejcastéjsim lokalizacim zZilni trombdzy patfi oblast zavedeného Zilniho katétru, dale rendlni a portalni zila, prava
srdecni sin, zilni splavy, u dospivajicich zilni systém dolnich koncetin. Arteridlni trombdza postihuje kromé

katetrizovanych arterii i arterie transplantovanych organd, spojky provadéné u vrozenych srdecnich vad, arterie
CNS, implantované Umélé srdec¢ni chlopné.

Klinicky obraz

Klinické priznaky Zilni trombdzy jsou ddny méstndnim krve v postizeném orgdnu, u arteridlni trombdzy orgdnovou
ischemil.

Laboratorni vysSetreni

Laboratorni diagnostika se opird o zobrazovaci metody: UZ s dopplerem, méné Casto flebografie nebo arteriografie.
Pri podezreni na plicni embolizaci provadime plicni scan, pfi postizeni CNS vysSetfeni CT, MRI nebo MR angio.

Koagula¢ni vysetreni D-dimerl ma jen podplrnou hodnotu, jeho negativita svéd¢i proti pritomné trombéze, ale
zcela ji nevylucuje.

V rédmci koagulacnich vysetreni je nejlépe odebrat vzorky pred zahajenim antikoagulacni terapie, ale pri |éCbé
LMWH je to mozné soucasné. VysSetfujeme :

= aPTT, Quick, INR,
= D-dimery,
= fibrinogen,
= ff, VI, X1, XII,
= antitrombin I,
= protein C a S, rezistenci k aktivovanému proteinu C (APC rezistence),
= |upus antikoagulans (LA), antikardiolipinové protiladtky (ACLA),
= KO + diff., biochemie, jaterni testy,
= molekuldrni genetika: Leidenskd mutace, prothrombinovd mutace (prothrombin 20210),
= homocystein.
Terapie

K 1éCbé u déti nejcastéji pouzivame v akutni fazi standardni heparin nebo nizkomolekularni heparin (LMWH), popf.
trombolytické Iéky. Pro dlouhodobou antikoagulacni terapii pak ordlni antikoagulancia nebo protidestickové léky
(antiagregancia).

Antikoagulacni Ié¢ba
Standardni heparin

U déti volime kontinudlIni i.v. rezim. Za¢indme davkou 75 I.U./kg, tuto ddvku poddvame béhem 10 minut.
Pokracujeme davkou 20 I.U./kg/hod. pro déti > 1 rok, pro déti < 1 rok davkou 25 I.U./kg/hod. Kontrolu provadime
pomoci aPTT, doporucené rozmezi je 60 az 85 s pri aPTT normé 30 az 35 s. Toto rozmezi by mélo odpovidat hladiné
heparinu (antifaktor Xa) 0,3 az 0,7 I.U/ml. Je vyhodou, pokud m@ze laborator vyS$etfit i hladinu heparinu primo.
Kontroly aPTT provadime po 4 hodinach, rychlost infuze upravujeme podle tabulky (viz nize).

Dosdhneme-li z dvou néasledujicich odbért po 4 hodinach poZadovaného rozmezi, dalsi kontroly provadime po 12
hodinach, pfi stabilnich hodnotach i jednou za 24 hodin. Denné kontrolujeme i krevni obraz a obden hladinu AT IIl.
Pri poklesu AT Ill < 50 % je na misté substituce
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Rychlost influze heparinu podle hodnot aPTT

<50s bolus standardniho heparinu 50 I.U./kg + zvysit rychlost infize o0 10 %
50az59s zvysit rychlost influze o0 10 %

60az85s optimdlni hodnota

86az95s snizit rychlost inflze 0 10 %

96 az120s prerusit infuzi na 30 min a pokracovat rychlosti 0 10 % nizsi

>120s prerusit infUzi na 60 min a pokracovat rychlosti o 15 % nizsi

Nizkomolekularni heparin

Podavani nizkomolekuldrniho heparinu (LMWH, low molecular weight
heparin) ma stejnou Ucinnost jako standardni heparin, avsak s mensim
rizikem krvéceni. Vyhodou je i mensi potfeba laboratorniho monitorovani
Gcinku. VSechny preparaty se podavaji subkutanné. Na nasem trhu je
registrovédno nékolik preparatd LMWH (Clivarin®, Clexane®, Fragmin®,
Fraxiparine®). ProtoZe jejich UcCinky nejsou identické, je nutné ridit
davkovani podle doporuceni vyrobce.

Ke kontrole G¢innosti nelze pouzit aPTT. U&¢innost LMWH je nutné ovéfit
stanovenim antifaktoru Xa (aXa) = hladiny heparinu. Doporucené
rozmezi je 0,5 az 1,0 aXa I.U./ml, vzorek krve ke kontrole méa byt odebran
za 3 az 5 hodin po podani Iéku.

Clexane®

Oralni antikoagulancia

Tyto preparaty snizuji koagulaéni aktivitu faktorl dependentnich na vitaminu K (lI, VII, IX, X), ale sou¢asné potlacuji
i aktivitu K-dependentnich inhibitord (proteinu C a S). V souc¢asné dobé se u nas pouziva warfarin (Warfarin®,
Lawarin®). Pro kontrolu Uc¢innosti uzivdme PT vyjadreny hodnotou INR (v tomto mezindrodnim normalizovaném
poméru je zapoctena citlivost uzitého reagens). Terapeutické rozmezi pro déti s zilni trombdzou predstavuje
hodnota INR 2 az 3, pro déti s mechanickou srde¢ni chlopni 2,5 az 3,5. LéCbu warfarinem zahajujeme dévkou 0,15
az 0,40 mg/kg/den, touto davkou pokracujeme 2 az 4 dny za denni kontroly INR. Po dosazeni poZzadovaného INR
snizime Gvodni davku priblizné o 50 % a touto udrzovaci ddvkou pokracujeme déle. Primérné udrzovaci davky pro
kojence jsou 0,3 mg/kg/den, pro dospivajici 0,1 mg/kg/den. INR kontrolujeme po 2 az 3 dnech, a pokud doséhneme
2x za sebou pozadovaného rozmezi, prodluzujeme intervaly kontrol na 1x za tyden, 1x za 14 dn( atd. Maximalni
interval mezi kontrolami by nemél presahovat 4 az 5 tydng.

Lécba warfarinem musi vzdy navazovat na lIé¢bu heparinem, ten vysazujeme az po dosazeni hodnoty INR > 2. To je
z toho dlvodu, Ze prvni dny po zahajeni [éC¢by warfarinem klesaji rychleji K-dependentni inhibitory nez koagulac¢ni
faktory a pacienta bychom bez soucasného zajisténi heparinem vystavovali nebezpecli trombdzy (nejcastéji jde o
tzv. warfarinové nekrézy klize). Ze stejného dlivodu neuzijeme u pacientl s deficitem proteinu C a S doporuc¢enou
Gvodni davku, ale za¢indme rovnou s davkou udrzovaci. Pri pravidelnych kontrolach Ucinnosti [éCby se drzime
schematu v tabulce (viz nize).

Pri predavkovani warfarinem a soucasnych krvacivych projevech aplikujeme vitamin K v ddvce 2 az 10 mg p.o.
nebo pomalu i.v. (je tfeba si uvédomit, Zze po podani vitaminu K trva vétsinou delsi dobu, nez znovu dosdhneme
dostatecného Ucinku warfarinu; po tuto dobu zajistujeme pacienta LMWH). V pripadé zivot ohrozujiciho krvacenf
poddvame mrazenou plasmu, ev. po dohodé s hematologem protrombinovy koncentrat.

Terapie warfarinem dle hodnot INR

1,1-1,4 dévku zvysime 0 20 %

1,5-1,9 davku zvysime o0 10 %

2,0-3,5 beze zmény

3,5-4,0 dévku snizime o0 10 %

> 4,0 |é¢bu vysadime do poklesu < 4,0 a dale pokracujeme davkou o 20 % mensi

Antiagregacni lécba

Z preparatl, které ovliviuji funkci krevnich desticek, se nej¢astéji uziva kyselina acetylsalicylova (ASA). Je Iékem
volby u nékterych srde¢nich onemocnéni, arteridlnich okluzi v oblasti CNS. Bézna terapeuticka dédvka je 3 - 5
mg/kg/den. O vhodnosti ostatnich antiagregancii (indobufen, dipyridamol, ticlopidin) je Iépe se dohodnout s
kardiologem, neurologem nebo hematologem.

Trombolyticka lécba

Lokalni trombolyticka lécba
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Lokalni trombolyticka 1é¢ba se uziva hlavné ke zprlichodnéni katétrd. Pri arteridIni trombdze se zavaznym rizikem
organového poskozeni nebo pri rozsahlé Zilni trombdze ¢i plicni embolii poddvame l1é¢bu celkovou. Nékolik dn(
stary trombus mUze byt k trombolyze jiZ rezistentni.

Celkova trombolyticka lé¢ba

Celkova trombolytické l1é¢ba s sebou vzdy nese vyssi riziko krvaceni, proto je nutné dodrzet kontraindikace
(krvacivé choroby, stav po operaci, traumatu, kanylace velké cévy, viedovd choroba, stavy spojené s rizikem
krvaceni do CNS).

K trombolyze je mozné uzit streptokinazu (Streptase®, Kabikinase®), nebo tkanovy aktivator plazminogenu
(Actilyse®). U déti ddvame prednost uziti tkanového aktivatoru plazminogenu. Doporu¢end davka je 0,1 - 0,5
mg/kg/hod na dobu 6 hodin.

Pri dobrém lé¢ebném Gcinku klesa hladina fibrinogenu, soucasné dochazi k vzestupu stépnych produktd fibrinu (D-

dimery) a prodlouzeni zékladnich koagulacnich testl (aPTT, PT, TT). Po ukonceni trombolytické 1é¢by musi vzdy
navazovat |é¢ba antikoagulacni, aby nedoslo k retrombéze postizené cévy.

Odkazy

Zdroj

= HAVRANEK, Jifi: Trombembolickd nemoc. (upraveno)
Souvisejici clanky

= Krev

= Hemostdza
= Koagulace
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