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Editorial

Kongresova sezona

Neddvno jsem mél viZasnou moznost ziicastnit se jedendctikilometrového béhu po safari
ve Dvore Krdlové. Cela akce byla sice koncipovdna jako béZecké zavody, ale popravdé re-
ceno, zdavodili mezi sebou predevsim ti mladyi, svalnati, vytahli bézci, co uvedenou trasu
zdolaji priblizné za pul hodiny. Ano, ti, co mi po minuté od startu zmizeli kdesi za obzo-
rem! Mé motivy pro béh byly zcela jiné (dobéhnout a prezit), a tak jsem mél nejen moz-
nost zahlédnout gepardy a nosoroZce v jejich vybézich, ale také dostatecny cas na pre-
myslen.

Treba o tom, jak vypada nase kongresovd sezéna. O tom, jak diileZité je postgradudlni
vzdeélavani, at jiZ jde o sledovini vyvoje ve svétové mediciné, sdileni zkusenosti vyznam-

nych osobnosti oboru, ale tfeba i o diskusi nad prezentaci vlastnich vyzkumi. Medicina

totiz nestoji na misté, ale jeji vyvoj pddi zbésilym tempem. A mnohdy neni snadné pro
praktikujiciho lékare, se vSemi jeho povinnostmi a zavazky, tento vyvoj sledovat.

Béhem roku navstivim obvykle na dvé desitky odbornych konferenci riizného medicinského zaméreni, doma i v zahranici.
Viddm tak zndmé tvdre vicastnikii, ktefi prijizdéji a prichdzeji pravidelné, fada z nich také opakované predndsi a publikuje v do-
mdcich i zahranicnich casopisech. Ucast na odborné konferenci neni jen moznosti naslouchat, jde o fadu benefitii, které na prvni
pohled nemusi byt zjevné - treba moznost vyslechnout si diskusi, a to i tu kulodgrovou, ve které se mnohdy tekne vice nez v té sd-
lové, a tu u vinka, ve které se fekne uz zcela vsechno..., probrat s kolegy své problémy, zkuSenosti a treba se s nimi i jen vidét
a pozdravit. Rada lékatii vsak tuto mozZnost nemd nebo ji vyuzit nechce. Pro dalsi vzdéldvani tak zbyvd e-learning, Casopisy
a internet. I my se snaZime pravidelné zprosttedkovat déni na odbornych konferencich a nékterd cisla casopisti jsou jim vénovdna
celd (letos napfiklad prvni éislo Kazuistik v angiologii bylo soucasné kongresovym sbornikem vyrocni konference CAS a cervnové
suplementum zahrne prispévky z uplynulého rocniku Cesko-Slovenskych angiologickych dni v Lednici). Tak se i toto ¢islo v &dsti

svého obsahu vraci ke konferenci, u které jsme byli medidalnimi partery. Doufdme, Ze tyto informace shleddte uzitecnymi.
S pfanim krasného jara

Karel Vizner
$éfredaktor
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Studie SURVET - prevence Zilni trombozy

Karel Roztodil
IKEM, Praha

Roztocil, K. Studie SURVET - prevence Zilni trombdzy. Kazuistiky v angiologii 3, 2: 6-7, 2016.

Zilni tromboembolismus piedstavuje pro angiologii jednu
z hlavnich problematik, a to z celé fady déivodi. Jde zejména
o takové vlastnosti, jako je zavaznost onemocnéni, jeho ¢astost,
diagnosticka a lé¢ebna tskali, souvislost s hospitalizaci a s ma-
lignimi onemocnénimi, moznost asymptomatického prubéhu,
fatalni nebo invalidizujici komplikace. V neposledni fadé jde
o0 zavaznost prognozy postizenych pacientd, kterou si ¢asto ne-
uvédomujeme ve chvili, kdy onemocnéni diagnostikujeme.
Kazdy paty pacient s zilni trombdzou je do jednoho roku po
smrti a jak ukazuje tabulka 1, prognoza pacienttl je jesté zavaz-
néj$i, pokud je onemocnéni komplikovano plicni embolizaci.
Vyznamné tak presahuje riziko imrti spojené s ischemickou
chorobou srde¢ni (ICHS) a prodélanim infarktu myokardu.
Jako priklad zavaznosti muze slouzit i udaj o poctu pacientit
v populaci zemfelych kazdoro¢né na plicni embolii, ktery je
5krat vyssi, nez tmrti zptusobena karcinomem prsu, doprav-
nimi nehodami a AIDS dohromady.

Tab. 1: Preziti pacientii po samotné zilni trombdze a plicni
embolii (%)

Zilni trombéza plicni embolizace

0 dni 97,0 76,5
7 dni 96,2 71,1
1 mésic 94,5 66,8
3 mésice 91,9 62,8
1 rok 85,4 57,4
2 roky 81,4 53,6
5 let 72,6 47,4
8 let 65,2 41,5

Zatimco v minulosti se zilni tromboza povazovala za akutni
zélezitost, odehravajici se v uréitém c¢asovém intervalu 1é¢by,
v soucasnosti mame k dispozici stéle vice podkladi pro to, aby-
chom zilni tromboembolismus povazovali za chronicky stav
s moznosti celozivotné zvyseného rizika umrti. Svéd¢i pro to
naptiklad vysledky analyzy statistickych tdaji v Dansku za ob-
dobi 1980-2011 u témér 130 000 pacientt po prodélané zilni
tromboze. Statisticky vyznamny rozdil mortality u téchto pa-
cientd, ve srovnani s vice nez 600 000 osob bézné populace,
pretrvaval i po 30 letech uplynulych od trombotické piihody.

Chronicky charakter onemocnéni se manifestuje vyznam-
nym sklonem k rekurencim, jejichz pravdépodobnost se lisi
v zavislosti na typu prvni ptihody a na pfitomnosti rizikovych
faktort. Prechodné se uplatiiujici rizikové faktory, at uz chi-
rurgické nebo nechirurgické, jsou spojeny s priblizné 5% vy-
skytem za rok, u tzv. nevyprovokovanych Zilnich trombédz se
mnozstvi rekurenci pohybuje okolo 10 % za rok.
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Opakované prodélani Zzilnich trombéz mad vliv na vyvoj
pozdnich nasledkil v podobé posttrombotického syndromu.
Posttromboticky syndrom vznika s rtizné dlouhym, ¢asto mno-
haletym odstupem od trombotické ptihody a dosahuje pfi-
blizné 30 % za 8-10 let. Pacienti s rekurencemi maji 3—10krat
vy$$i riziko vyvoje posttrombotického syndromu ve srovnani
s osobami bez rekurenci. Vztah existuje i v opa¢ném sméru -
pacienti s posttrombotickym syndromem maji pfiblizné
2,5krat vyssi riziko rekurenci nez pacienti bez posttrombotic-
kého syndromu.

K vyskytu rekurenci miize dojit i pfi a¢inné antikoagula¢ni
1é¢bé, kterd je po odléceni akutni trombotické prihody po-
davana jako prevence. Registr RIETE uvadi v tomto ptipadé
asi 7% vyskyt, ¢astéji u muzt, mladsiho véku a ve spojeni s ma-
lignitou. Nejcastéji vsak dochazi k opétnému vyskytu Zilnich
tromb6z po ukonéeni obvyklého doporuc¢ovaného 3-12mési¢-
niho intervalu 1é¢by a vysazeni antikoagulancii. Incidence je
ptiblizné dvakrat vy$si u osob bez prechodné se vyskytujicich
rizikovych faktort nez je tomu u pacientt s vyprovokovanymi
tromboézami a dosahuje za 1 rok 7,8 %, za 2 roky 17,5-18,1 %,
za 5 let 24,6 %, za 8 let 30,3 %. Riziko rekurence je témér trikrat
vy$§i u muzti nez u zen, zvys$uje se s vékem o cca 14 % za kaz-
dych 10 let véku a je ovliviiovano obezitou, netiplnou rekana-
lizaci s pretrvavanim rezidudlnich posttrombotickych zmén,
zvy$enymi hodnotami D-dimer® v dobé ukonceni antikoagu-
la¢ni 1é¢by, pritomnosti hereditdrni trombofilie a v souvislosti
s nékterymi klinickymi stavy (cholecystitis, antifosfolipidovy
syndrom aj.).

I kdyz antikoagula¢ni 1é¢ba predstavuje velmi spolehlivou
prevenci rekurence Zzilni trombdzy, jeji prodlouzené podavani
delsi nez obvyklych 3-12 mésicii je individualné posuzovano
s ohledem na moznost vedlejsich krvacivych komplikaci, je-
jichz vyskyt je uvadén 1-4 % za rok. U pacientt s vyprovoko-
vanymi trombézami, ktefi maji riziko rekurence nizsi nez 3 %
za rok, muze nastat situace, kdy jsou vice ohrozeni fatalnim
krvacenim nez imrtim zptisobenym rekurenci zilni trombozy.
Tabulka 2 uvadi hlavni kritéria, kterd jsou u jednotlivych paci-
entd vzata v ivahu pfi rozhodovani o doc¢asné nebo prodlou-
zené, pripadné ¢asové nevymezené antikoagulaéni 1é¢bé. Stu-
die s [é¢bou antagonisty vitaminu K ukdzaly, Ze prodlouzené
podavani téchto preparati redukuje riziko rekurence Zzilni
trombozy priblizné o 90 %. Nové zavedend prima antikoagu-
lancia maji srovnatelny preventivni efekt pfi niz§im riziku
krvacivych komplikaci.

V druhé poloviné roku 2015 byly publikovany vysledky
multicentrické, dvojité zaslepené, placebem kontrolované
mezindrodni studie, ktera probihala od roku 2010 a byla zamé-
fena na posouzeni klinického efektu sulodexidu v prevenci re-
kurence zilni tromboézy. Sulodexid pfedstavuje latku ze skupiny



Tab. 2: Délka podavani antikoagulancii

kritéria pro kratkodobé kritéria pro dlouhodobé
podavani

podavani

po velké operaci vice doloZenych tromboembolickych ptihod

pobyt na lizku aktivni malignita
po velkém traumatu zdvaznd trombofilie
po sadrové fixaci antifosfolipidovy syndrom
pti riziku krvaceni plicni embolie

plicni hypertenze
posttromboticky syndrom

NYHA 3-4

glykosaminoglykand, ktera m4 antitrombotické a profibrino-
lytické vlastnosti, které jsou mensiho rozsahu nez u heparinu,
ale s vyrazné niz$im rizikem krvaceni a s uc¢innosti pii per-
oralnim podavani. Po fadu let je pripravek distribuovan k 1écbé
rtznych cévnich onemocnéni.® Cilem studie pojmenované
SURVET bylo zjistit, zda podavani sulodexidu muze zabranit
rekurencim Zilnich trombdz po ukonceni obvyklého intervalu
antikoagula¢ni 1é¢by, podavané pacientim s nevyprovokova-
nou akutni zilni trombdzou prodélanou poprvé v jejich zivote.
Nazev studie vznikl z jejiho anglického podtitulu: The Sulode-
xide in Secondary Prevention of Recurrent Deep Vein Throm-
bosis. Navrh studie se opiral o vysledky pfedchozich klinickych
zkouseni, prokazujicich preventivni efekt sulodexidu na vyskyt
recidiv zilni trombdzy po ukonceni antikoagula¢ni 1écby.

Design studie umoznoval zaradit pacienty, ktet{ absolvovali
- v zavislosti na charakteru tromboembolické prihody,
3-12mési¢ni interval antikoagula¢ni 1é¢by a nebyli indikovani
k jejimu prodlouzenému podavani. Jako nevyprovokované byly
povazovany trombdzy, u nichz nebyl zjistén zadny rizikovy fak-
tor. Pacienti s perzistentni plicni hypertenzi po plicni emboli-
zaci, s tumory nebo hematologickym onemocnénim, antifos-
folipidovym syndromem, deficitem antitrombinu nebo
s kardiorespira¢nim selhanim NYHA III-IV nebyli do studie
pripusténi. Zarazeni pacienti byli randomizovani do dvou sku-
pin, dostavali po dobu dvou let 2x denné dvé kapsle obsahujici
250 LSU sulodexidu nebo placeba. Vedle toho vsichni pacienti
v obou skupinach méli predepsany kompresni pomucky.

Hlavnim sledovanym kritériem byl vyskyt objektivné po-
tvrzené rekurence zilniho tromboembolismu, bud Zilni trom-
bdzy diagnostikované pomoci duplexni sonografie, nebo ne-
fatalni, pripadné fatalni plicni embolizace potvrzené plicni CT
angiografii. Jako sekundérni parametr byl hodnocen vyskyt
distalni nebo povrchové zilni trombozy, fatdlnitho nebo nefa-
talniho infarktu myokardu, cévni mozkové prihody nebo
akutni koncetinové ischemie. Pro posouzeni bezpe¢nosti 1é¢by
bylo pouzito sledovani vyskytu velkého nebo klinicky relevant-
niho mensiho krvéceni. Krvaceni bylo povazovano za velké,
pokud vyZzadovalo podani dvou a vice jednotek krve. Jako kli-
nicky relevantni bylo hodnoceno krvaceni vyzadujici lékarsky
zasah, preruseni 1é¢by nebo naruseni dennich aktivit pacienta.

Do studie bylo zapojeno celkem 43 center v sedmi evrop-
skych zemich (Itilie, Cesko, Slovensko, Polsko, Rumunsko,
Rusko, Portugalsko). Randomizace ur¢ila celkem 308 pacientti
k uzivani placeba a 307 pacientii k podavani sulodexidu. Obé
skupiny pacientii se vyznamné nelisily v zakladnich charakte-
ristikach soubort.

STUDIE SURVET - PREVENCE ZILNI TROMBOZY

V prubéhu dvouletého sledovani doslo k rekurenci trombo-
embolickych prihod u celkem ¢tyficeti péti pacientd, z toho ve
tficeti $esti pripadech $lo o proximalni Zilni trombo6zu a v deviti
ptipadech o plicni embolizaci, z nichZ jedna byla fatalni. K pat-
nacti pfihoddm tromboembolismu doslo ve skupiné lé¢ené su-
lodexidem, zatimco ve skupiné dostavajici placebo se vyskytlo
tricet pripadii a tento rozdil byl statisticky vysoce vyznamny.®
Podavani sulodexidu nebylo spojeno s Zadnym vyskytem vel-
kého krvaceni. Klinicky relevantni mensi krvaceni bylo regi-
strovano u dvou pacientti pfi sulodexidu stejné jako pti placebu.
Vedlejsi nezadouci ucinky se pti sulodexidu a placebu nelisily.

Uvedené vysledky jsou v souladu s nalezy predchozich kli-
nickych studii a potvrzuji, ze podavani sulodexidu muze pred-
stavovat jednu z alternativ prevence vyskytu rekurenci trom-
boembolickych prihod u pacientt s Zilni trombézou po
ukonceni standardni antikoagula¢ni 1écby. Tabulka 3 uvadi pre-
hled souc¢asnych moznosti farmakologické prevence recidiv Zil-
nich trombotickych ptihod a srovnani jejich efektivity. To, co
davé sulodexidu body navic, je bezpe¢nost jeho podavani. Je
ztejmé, Ze jeho pouziti, na rozdil od vSech dalsich preparatq,
a tato jeho vlastnost miize byt rozhodujici pfi jeho indikaci
v klinické praxi.

Tab. 3: Moznosti sekundarni prevence rekurenci Zilniho
tromboembolismu a jejich efektivita

warfarin (INR 2,0-3,0) 90 %

rivaroxaban, dabigatran 80 %

warfarin (INR 1,5-2,0) 60 %

sulodexid 50 %

aspirin 25-30 %
Zavér

Podéavani sulodexidu v davce 500 jednotek 2x denné spolu
s kompresni lé¢bou ve studii SURVET snizilo vyskyt rekurenci
zilntho tromboembolismu bez zvyseni rizika krvacivych pri-
hod. Vysledky studie potvrzuji moznost pouziti sulodexidu
jako jedné z alternativ sekundarni prevence Zilni trombdzy,
jejiz vyhodou je nizky sklon ke krvacivym komplikacim.

Literatura
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Am J Cardiovasc Drugs 12, 2: 73-81, 2012.
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Ovlivnéni koagulacniho systému
v dlouhodobé prevenci tromboembolické
nemoci - tloha sulodexidu

Jana Hirmerova

2. interni klinika a Biomedicinské centrum, LF UK a FN Plzen

Hirmerovad, J. Ovlivnéni koagulacniho systému v dlouhodobé prevenci tromboembolické nemoci - tiloha sulodexidu.

Kazuistiky v angiologii 3, 2: 8-13, 2016.

Uvod

Ucinnd prevence tromboembolické nemoci (TEN) je podmi-
néna detailni znalosti jejich rizikovych faktort (RF) a patofy-
ziologickych mechanismil.

Patofyziologie tromboembolické nemoci,
rizikové faktory obecné

vvvvvv

® poskozeni cévni stény (dochazi k nému napt. pfi Grazu, ope-
raci, zanétlivych procesech)

e hyperkoagula¢ni stav (vrozené, ziskané ¢i ,,situacni® trom-
bofilie)

o staza krve (nastava pri delsi imobilizaci, hemiplegii, sadrové
tixaci, v dtisledku zilni insuficience, obezity, gravidity)

Casto dochazi v urcité klinické situaci u urcitého jedince ke
kombinaci nékolika mechanismt. RF vSak nejsou vsechny
stejné vyznamné, resp. li$i se mirou rizika s nimi spojeného.

Rizikové faktory recidivy TEN

Je znamo, ze TEN se vyznacuje velkou tendenci k recidivam.
Uc¢innd sekunddrni prevence je rovnéz podminéna znalosti RF
recidivy. Ty v8ak nejsou zcela totozné s RF prvni tromboem-
bolické ptihody. S nejvyssim rizikem recidivy jsou asocio-
vany®:
e prihoda neprovokovand ¢i spojena s ireverzibilnim fakto-
rem
e muzské pohlavi
e proximalni lokalizace trombdzy
e n¢které zavazné trombofilie: antifosfolipidovy syndrom,
deficit antitrombinu, homozygotni ¢i kombinované trom-
bofilie
® pozitivita D-dimer testu po vynechani antikoagula¢ni lécby
o pritomnost rezidualniho trombu v zile (ultrasonograficky
zjisténa)
e anamnéza prodélané trombdzy povrchovych zil

Vétsina z uvedenych faktoru je vysvétlitelnd - neprovoko-
vany charakter prvni ptihody je nejspise diikazem vyssi trom-
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botické dispozice prislusného jedince (byt tfeba laboratornim
vySetfenim neprokazanym), trvajici ireverzibilni RF znamena
perzistujici trombogenni vliv, stejné jako zavazné trombofilie.
Pozitivni D-dimer je sice nespecificky ukazatel, nicméné opét
vypovida o protrombotickém stavu. Rezidualni tromboticka
okluze v hlubokych Zilach, tedy neuplna rekanalizace pred-
chozi trombézy, muize byt znamkou poruchy fibrinolyzy.
Anamnéza trombdzy povrchovych Zil mtize svédéit jednak
cienci, a tak rovnéz dobte zapadd do Virchowovy triady. Pri-
¢ina vyssiho rizika recidivy TEN u muzii dosud uspokojivé vy-
svétlena nebyla.

Strategie sekundarni prevence TEN

Znalost RF recidivy ndm umozni stratifikovat pacienty po
prvni tromboembolické pithodé podle miry rizika. Zakladem
terapie prvni tromboembolické prihody je antikoagula¢ni
1é¢ba, co do jejiho trvani se vétsina mezinarodnich doporudeni
shoduje v minimdlni délce alespon tfi mésice a jejim prodlou-
zeni pti vys$im riziku recidivy.® U jedinct s nizkym rizikem
(ti s ptihodou vzniklou v souvislosti s pfechodnym rizikovym
faktorem) casto postacuje tiimési¢ni antikoagulaéni terapie,
nasledna lé¢ba neni nutna a doporucuje se jen zajisténi dalsich
rizikovych situaci kratkodobou antikoagula¢ni profylaxi.

U pacientii se stfednim ¢i vysokym rizikem recidivy je
vhodné zvazit dlouhodobou az trvalou farmakologickou pre-
venci. K dispozici je nékolik moznych preparatti, zasahujicich
riznymi mechanismy do patofyziologickych mechanismti spo-
jenych s trombdzou. Z Virchowovy triady se pfi lé¢bé a pre-
venci TEN snazime ovlivnit zejména hyperkoagula¢ni stav. Ten
1ze definovat jako poruchu rovnovahy prokoagula¢nich, anti-
koagula¢nich a fibrinolytickych faktort, vedouci k vychyleni
hemostazy smérem k tromboze.

Koagula¢ni proces, jeho fyziologicka
uloha pri zajiSténi hemostazy; role pri
vzniku trombdzy

Normélni hemostdza znamena schopnost kontroly tvorby
srazeniny a nasledné jejiho rozpusténi s cilem zabranit krva-
ceni, ale nezptisobit trombdzu. Pti poskozeni cévni stény se
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Obr. 1: Klasicky model koagulace

INTRINSIC PATHWAY EXTRINSIC PATHWAY
(kontaktni aktivace) (fyziologicka aktivace)
kontakt krve s nefyziologickym povrchem poranéni tkani/cév

Faktor Xl @

Faktor Xlla Tkanovy faktor (TF)

Faktor XI @

Faktor Xla

Faktor IX @ Faktor VII

Faktor Vllla, Ca®>* Faktor IXa Faktor Vlla, Ca?*, TF

NS

FaktorX C—— > FaktorXa <_——1 FaktorX

protrombinazovy komplex: Faktor Xa-Faktor Va-Ca?* (fosfolipidovy povrch)

Faktor Il (protrombin) |:‘,> Faktor lla (trombin)

fibrinogen @
fibrin monomer @

Faktor Xllla —» fibrin polymer

Koncept koagula¢ni kaskady jako série na sebe navazujicich enzymatickych konverzi byl poprvé navrzen v roce 1964.

Zevni cesta koagulace je spusténa po vystaveni krve ptsobeni extravaskularniho tkanového faktoru (TF), resp. TF pochazejiciho ze ,,zevnich® zdroji (tj. ne
z krve). Tato cesta je ,zevni®, protoze v krvi zdravych jedincti neni ptitomno signifikantni mnozstvi TE. V ptipadé poskozeni cévy vsak dochazi ke zvyseni jeho
hladiny v misté poranéni.

Vznik komplexu TF s aktivovanym faktorem VII - FVIla (TF/FVIIa) vede k aktivaci FX na FXa - jako tzv. ,,zevni tenaza“ (tendza — "tenase” - komplex aktivujici
FX, tedy "factor ten" v anglictiné).

Vnitini cesta je spusténa kontaktem krve s nefyziologickym povrchem. Dochazi k tvorbé FXIIa, jehoz ptisobenim se aktivuje prekalikrein na kalikrein. Kalikrein
zpétné aktivuje FXII na FXIIa. FXIIa spolu s HMWK (vysokomolekuldrni kininogen - high-molecular-weight kininogen) pfeménuje FXI na FXIa. FXIa nasledné
konvertuje FIX na FIXa. FIXa se vaze spolu s kofaktorem — FVIIIa za pfitomnosti kalcia ke vhodnému membranovému povrchu a jako tzv. ,,vnitfni tendza“ aktivuje
FX na FXa.

Spole¢na cesta: FXa (vytvofeny zevni ¢i vnitini tenazou) spolu s FVa za pfitomnosti kalciovych iontii a negativné nabitych membranovych fosfolipida vede ke
konverzi protrombinu (FII) na trombin (FIIa). Trombin vede k pfeméné fibrinogenu na fibrin monomer, ten vzapéti polymerizuje na fibrin polymer. Poté vznika
fibrinova sit.

Klasicky model koagulace neni zatim opustén ¢i dokonce zavrzen. Byt se viastné jednd o uméle vytvorené schéma, neodpovidajici fyziologickému priitbéhu koagulace,
md déleni kaskddy na zevni, vnitini a spole¢nou cestu vyznam z didaktickych i praktickych ditvodii. Toto rozdéleni se odrdzi i v laboratorni analyze koagulace.
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Obr. 2: Novy (revidovany) model koagulace

desticky
faze iniciace faze amplifikace
TF (tissue factor) Vil IX
i} (AT)
(AT) <«— Xla «<— Xl

—>» TF-Vlla —>

(TFPI) (AT) |
[Xa (APC)
Villa <— Vil
aktivované desticky l l(AT) ’

X ——— »Xa (A\fc) y
(TFPI)l $ e

_

(AT)
protrombin ——> {rombin
stabilni fibrin «— V¥V fibrinogen
fibrinova sit
)
«
faze propagace Xllla < Xlll

Na rozdil od piivodniho modelu, ktery oddéloval vnitini a zevni cestu koagulace, novy model naopak vychézi ze vzajemného propojeni obou cest. Zjednodusené
feceno, zevni cesta koagulace vede k produkci malého mnozstvi trombinu, ten aktivuje fadu dalsich soucésti kaskady a dochazi k tzv. amplifikaci - se zapojenim
vnitini cesty nasledné dochazi k explozivni tvorbé trombinu. Trombin pak $tépi fibrinogen na fibrin, nasledné vznika stabilni fibrinova zatka. Hovofime o rozdéleni
na inicidlni, amplifika¢ni a propaga¢ni fazi. V tomto modelu je zdtiraznéna nutnost aktivniho zapojeni bunéénych elementt, konkrétné aktivovanych destic¢ek ve
fazi amplifikace a propagace. Desticky poskytuji negativné nabity fosfolipidovy povrch, na némz se aktiva¢ni reakce mohou uskute¢nit. Zarover zajistuji lokalizovany
povrch v primé blizkosti mista poskozeni cévy, na némz se shromazduji véechny elementy nutné k uspé$né koagulaci. Model zahrnuje i systém ptirozenych inhi-
bitorti koagulace — v uvedeném schématu: AT - antitrombin, TFPI - tissue factor pathway inhibitor, APC - activated protein C.

Obr. 3: Schéma fibrinolyzy

aktivatory (tPA)

inhibitory (PAI-1)

AN
Z\\

plazminogen —_—

v
-
Plazmin vznika z inaktivniho prekurzoru - plazminogenu piisobenim aktivatora (tPA - tkanovy aktivator plazminogenu) a poté rozklada fibrin na rozpustné de-
gradac¢ni produky Inhibitory fibrinolyzy maji zabranit pred¢asnému rozlozeni hemostatické zatky. PAI-1 (inhibitor aktivatoru plazminogenu-1) inhibuje tPA. Teprve

poté, co je PAI spotiebovan, miiZe se nové uvolnény tPA vazat na fibrin a aktivovat fibrinolyzu. Alfa, antiplazmin za fyziologickych podminek velmi rychle inaktivuje
plazmin.

a,,- antiplazmin

'

rozpustné degradacni
produkty
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nejprve uplatiiuje primdrni hemostdza jako pohotova reakee,
zahrnujici vasokonstrikei, adhezi destic¢ek a jejich agregaci
v misté poranéni, vedouci ke vzniku desti¢kové (primérni he-
mostatické) zatky. Nasleduje proces koagulace, vedouci ke
vzniku fibrinu, coz umozni upevnéni a stabilizaci zatky. Prak-
ticky soubézné dochazi k aktivaci fibrinolyzy, jejimz cilem je
rozpusténi srazeniny, a to pfiméfené pomalu, aby mohla byt
poranéna céva ,,opravena‘“.

Koagula¢ni kaskdda se podle klasického modelu (obr. 1)
sklada ze zevni, vnitini a spolecné cesty koagulace - "extrinsic,
intrinsic, common pathway". Zevni cesta koagulace je spusténa
po vystaveni krve ptisobeni extravaskuldrniho tkanového fak-
toru (TF). Proces vnitfni cesty zacina tzv. kontaktni aktivaci,
tj. kontaktem krve s nefyziologickym povrchem, prvnim kro-
kem je vznik aktivovaného faktoru XII. Zevni a vnitfni cesta
se spojuji na urovni aktivace faktoru X na FXa, poté pokracuje
spole¢na cesta, vrcholici vznikem trombinu a nésledné stabilni
fibrinové zétky.

Novy - revidovany model (obr. 2) vice odpovida prabéhu
koagula¢niho procesu in vivo. Misto rozdéleni na zevni
a vnitfni cestu vychazi z jejich vzajemného propojeni a prekry-
vani, pticemz pribéh koagula¢niho procesu popisuje jako ini-
cidlni, amplifikacni a propagacni fdzi.

Findlnim ¢initelem fibrinolytického procesu (obr. 3) je plaz-
min, jenz vznika z inaktivniho prekurzoru plazminogenu pi-
sobenim aktivatoru a poté rozklad4 fibrin na rozpustné degra-
da¢ni produkty.

Proces koagulace i fibrinolyzy je za fyziologickych okolnosti
regulovan pomoci systému ptirozenych inhibitort. Za normal-
niho stavu na endotelu prevlddaji antiagrega¢ni a antikoagu-
la¢ni faktory nad faktory prokoagula¢nimi. Krevni tok sam
0 sobé navic zptisobi natedéni aktivovanych protrombotickych
faktora.

Zilni trombéza vznikd v misté s intaktnim endotelem,
presto dochazi k nadmérné aktivaci koagulace, resp. k patolo-
gickému spusténi zevni i vnitini cesty. Aktivace zevni cesty na-
stava diky expresi TF na aktivovanych monocytech, mikrove-
sikulich z monocyti a aktivovanych endoteliich. Vnitfni cesta
muze byt aktivovana napf. polyfosfaty z bakterii ¢i aktivova-
nych desti¢ek.®

Moznosti sekundarni prevence TEN

Ovlivnéni koagula¢niho procesu je dilezitou metodou sekun-
darni prevence TEN.

1) Dlouhodobé podavani antikoagulancii je v prevenci re-
cidiv TEN velmi ¢inné, ale je spojeno s rizikem hemoragic-
kych komplikaci, v¢etné zavaznych az fatalnich krvaceni. Nej-
delsi praktické zku$enosti jsou s dlouhodobym podéavanim
warfarinu. Ten ma celou fadu nevyhod - velkou interindivi-
duidlni a intraindividudlni variabilitu u¢inku, celou fadu inter-
akei s 1éky i potravou, nutnost ¢astych nabéri a laboratornich
kontrol k adjustaci davky. Slibna se jevi nova (pfima) antikoa-
gulancia, u nichz neni nutnd laboratorni monitorace tG¢inku
a interakce jsou minimalni. Jejich nevyhodou jsou v8ak vysoké
néklady a samoziejmé i u nich hrozi riziko krvécivych kom-
plikaci (byt riziko zdvaznych a zejména intrakranidlnich he-

moragickych ptihod je niz$i nez po warfarinu, incidence sliz-
ni¢nich krvaceni neni zanedbatelnd). U pacientt s TEN a ak-
tivnim onkologickym onemocnénim ¢i jeho 1é¢bou je pak do-
porucena dlouhodoba 1é¢ba nizkomolekularnim heparinem,
avsak je spojena s mnohdy velmi §patné akceptovanou nutnosti
denni subkutanni injekce.

Mista zasahu antikoagula¢nich 1éki v koagula¢ni kaskadé
demonstruje obrazek 4.

2) V sekundarni profylaxi TEN prichazi dale v uvahu ovliv-
néni desti¢kovych funkei. Aktivované desticky jsou i v procesu
zilni trombézy dulezitou slozkou. Je tedy mozno po inicidlni
1é¢bé antikoagulanciemi (minimdlné tfimési¢ni) navézat dlou-
hodobym pod4vanim kyseliny acetylsalicylové (ASA).® Ucin-
nost ASA v sekundarni prevenci TEN je v8ak nizsi ve srovnani
s antikoagulancii a navic rovnéz neni prosta nezadoucich
ucinka a rizika krvéceni, zejména z gastrointestinalniho traktu.

3) Dal$i moznosti dlouhodobé sekundarni profylaxe TEN
je sulodexid. Jedna se o vysoce purifikovany glykosaminogly-
kan s pleiotropnim efektem. Uvadi se cela fada uc¢inku sulode-
xidu, které mohou zasahovat do vSech soucasti Virchowovy
triady:

e Modula¢ni vliv na hemostazu:

O ovlivnéni koagula¢niho systému je dano interakci obou
jeho slozek (heparan sulfatu a dermatan sulfatu) s ptiro-
zenymi inhibitory koagulace - s antitrombinem (AT,
drive AT III) a s heparinovym kofaktorem II. Vysledkem
je inhibice faktoru Xa (FXa) a trombinu.

o profibrinolytické vlastnosti — plisobenim sulodexidu do-
chazi k uvolnéni tkanového aktivatoru plazminogenu
(tPA) a snizeni hladiny inhibitoru aktivatoru plazmino-
genu (PAI).

O popisuje se téz schopnost uvoliovat z endotelii dalsi pri-
rozeny inhibitor koagulace, resp. "tissue factor pathway
inhibitor" (TFPI). Ten neutralizuje FXa a komplex tka-
nového faktoru s aktivovanym faktorem VII (TF/FVIIa).

O déle se uvadi i protidestickovy efekt sulodexidu, resp.
ovlivnéni adheze a agregace trombocytt stimulované
trombinem

® Reologicky ucinek sulodexidu se vysvétluje snizenim nad-
mérné hladiny fibrinogenu a snizenim viskozity plazmy.(®-
e Endotelprotektivni efekt sulodexidu je podminén schop-
nosti reparace poskozené endotelidlni glykokalyx. Endotel
ma za fyziologickych okolnosti antiadhezivni a antitrombo-
tické vlastnosti. Glykokalyx je zevni ochranna vrstva na bu-
nécném povrchu, jez brani adhezi trombocytt a leukocytu.

Je slozena z proteoglykanti a glykosaminoglykanti, obsahuje

fadu enzymu. Podle nékterych hypotéz sulodexid poskytuje

po své degradaci prekursory k syntéze glykosaminoglykant

a tim jakési stavebni kameny k opravé glykokalyx a obno-

veni integrity cévni stény.(!?)

Antitrombotické ptisobeni sulodexidu spo¢iva ve snizeni po-
hotovosti ke krevnimu srédzeni a zdbrané nartistani trombu. Po
oralnim podani nebyl zjistén systémovy vliv na koagulaci, resp.
nebyly zaznamendny zmény v globalnich testech koagulace, TT
(trombinovy ¢as) ani APTT (aktivovany parcidlni tromboplas-
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tinovy test).©” Ovlivnéni koagula¢niho procesu je tedy méné
vyrazné, nez je tomu po uziti warfarinu ¢i novych (pfimych)
antikoagulancii. Sulodexid pravdépodobné nebude vhodnou
volbou v sekundarni prevenci u osob s velmi vysokym rizikem
recidivy TEN, napt. se zavaznym trombofilnim stavem, s ak-
tivni malignitou ¢i po prodélané masivni, zivot ohrozujici
plicni embolii. Naopak vyhodny bude sulodexid u pacientt
s vysokym rizikem krvaceni, nebot riziko krvacivych kompli-
kaci po ordlnim podani je velmi nizké.-#) Dale mohou z pleio-
tropniho u¢inku sulodexidu profitovat nemocni s jiz pfitom-

Obr. 4: Misto zasahu antikoagulancii v koagulacni kaskadé
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nou chronickou Zilni insuficienci, jez po probéhlé hluboké Zilni
trombéze (HZT) mize vyrazné progredovat, & jedinci, ktefi
kromé prodélané HZT maji téz anamnézu opakovanych trom-
b6z povrchovych zil dolnich koncetin.

Zaver
Sulodexid rozsifuje spektrum variant dlouhodobé sekundérni

profylaxe HZT a znamena pokrok v optimalizaci prevence TEN
ve smyslu umoznéni individualni volby pacientovi ,na miru®

EXTRINSIC PATHWAY
(fyziologicka aktivace)
poranéni tkani/cév

Tkanovy faktor (TF)

Faktor VII
e 4

Faktor Vlla, Ca%*, TF

nepfFimé inhibitory faktoru Xa:
fondaparinux+AT

T Faktor X :> Faktor Xa <:1 Faktor X
- - ) “ L.
warfarin = =~~~<.__| pfiméinhibitory faktoru Xa:
\ rivaroxaban, apixaban
\\\
N protrombinazovy komplex: Faktor Xa-Faktor Va-Ca?* (fosfolipidovy povrch)
kN
\
\
N
fimé inhibitory trombinu:
Faktor Il (protrombin) :> Fakior lla (trombin) - Zabigatran Y
heparin+AT | ___.--~ fibrinogen @
LMWH+AT .
fibrin monomer @

Faktor Xllla —» fibrin polymer

Komplex heparin + antitrombin (AT) inaktivuje koagula¢ni faktory — zejména Ila (trombin) a Xa, ale také IXa, XTa, XITa. Nizko-
molekuldrni heparin - LMWH piisobi rovnéz v komplexu s AT a inhibuje zejména faktor Xa, v mensi mife i ITa. Antagonisté vi-
taminu K (warfarin) zabrani recyklaci aktivni formy vitaminu K, nésledkem je narusena syntéza koagula¢nich faktoru IT, VII, IX,
X a ty vznikaji v net¢inné formé. Fondaparinux vykazuje specifickou antiXa aktivitu, k rozvinuti u¢inku je zapottebi rovnéz vazby
na AT. Dabigatran je pfimym inhibitorem trombinu. Rivaroxaban a apixaban jsou pfimymi inhibitory faktoru Xa.
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SURVET - sulodexid v prevenci rekurence
tromboembolické nemoci

Postiehy ze sympozia ,,Zména v pristupu k prolongované prevenci recidiv
tromboembolismu, porddaného v ramci 41. Angiologickych dni

(Praha, 19. iinor 2016)

Karel Vizner

Délku antikoagula¢ni medikace po probéhlé flebotrombéze (a
plicni embolizaci) vymezuje Doporuceny postup Ceské angio-
logické spole¢nosti Akutni trombdza 2014: soucasny stav pre-
vence, diagnostiky a lé¢by. Minimalné se jednd o tfi mésice u se-
kundarni trombdzy se znamym vyvolavajicim faktorem, jehoz
ptisobeni pominulo. Castéji vsak jde o antikoagulaéni lécbu
delsi, v trvani 6-12 mésicii. Po ukonceni antikoagula¢ni 1é¢by
vyvstava otdzka, jak dale predchazet rekurenci Zilni trombo-
embolické nemoci. Jednou z moznosti, uplatnénim sulodexidu,
se zabyvala studie SURVET, jejiz vysledky byly prezentovany
na samostatném sympoziu usporadaném v ramci 41. angiolo-
gickych dni v Praze. Hostem sympozia byl prof. G. M. Andre-
ozzi, jeden z hlavnich investigatort studie. Parametry studie
predstavil MUDr. Karel Rozto¢il, CSc., srovnani klinickych stu-
dii hodnoticich efektivitu riizné farmakoterapie v extenzi pre-

- Karel Vizner

Zdroj obrizku:

' '::*.i | - > | w
| . -

Obr. 1: Host sympozia - prof. G. M. Andreozzi
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vence recidiv tromboembolické nemoci (TEN) se vénoval
MUDr. Jiti Matuska, ovlivnéni koagula¢niho systému v dlou-
hodobé prevenci TEN predstavila doc. MUDr. Jana Hirmerovd,
Ph.D. a uplatnéni vysledki studie SURVET v angiologické
praxi bylo naplni pfednasky MUDr. Martina Holého.

SURVET je multicentrickd, randomizovana, dvojité zaslepena
a placebem kontrolovand, mezinarodni studie, jejimz cilem
bylo zhodnotit u¢innost a bezpe¢nost sulodexidu u dospélych
pacientd s prvni neprovokovanou pfihodou hluboké Zilni
trombdzy (HZT) nebo plicni embolie (PE) v prevenci reku-
rence téchto ptihod.

Kromé idiopatickych, vznika znaénd ¢ast tromboembolic-
kych prihod jako sekundarni. Rizikové faktory mohou byt
trvalé, tj. zpusobujici trvalé zvy$eni individudlniho ,,trombo-
tického potencidlu“ nebo prechodné, tj. spoustéce akutni trom-
botické prihody. Nékdy se tedy spiSe nez idiopaticka ¢i sekun-
dérni HZT rozliSuje HZT provokovana (tj. vznikl4 v souvislosti
s pfechodnym rizikovym faktorem) a neprovokovana (vznikla
bez jasného spoustéce).

Z Klinického pohledu je podstatné délent rizikovych faktort
dle vyznamnosti, resp. dle miry rizika s nimi spojeného.
V praxi je tfeba vzit v tvahu kumulativni ¢i synergicky vliv sou-
¢asné se vyskytujicich rizikovych faktorti. Riziko tromboem-
bolické nemoci (TEN) vyznamné naristd s po¢tem rizikovych
faktora.®

A7 u 50 % pacientt dochdzi béhem 10 let k rekurenci TEN.
Soucasné neprovokovana prihoda ma vyssi riziko rekurence
oproti ptihodé provokované. Antikoagula¢ni lécba je u¢innou
prevenci tromboembolickych pfihod, proto se s rekurenci se-
tkdvame vétsinou po skonceni této 1é¢by. Soucasné ale antikoa-
gulac¢ni 1é¢ba prinasi také rizika vedlejsich ucinkd, z nichz kli-
nicky nejvyznamnéjsi je zvysené riziko krvéceni.

Do studie SURVET bylo zatazeno vice nez 600 pacientd po
prvni neprovokované ptihodé HZT nebo PE, kteti byli po
ukonceni 3-12mési¢ni antikoagula¢ni lé¢by VKA (antagonisty
vitaminu K) randomizovani do dvou skupin. Prvni uzivala
placebo, druha pak sulodexid v dévce 500 LSU (= 2 cps) p.o.
2x denné. V obou skupinach byla soucasti 1é¢by i kompresivni
terapie. Studie trvala dva roky a méla dva zakladni cile - zhod-
noceni u¢innosti a bezpe¢nosti. Primarnim hodnocenym pa-
rametrem ucinnosti byla symptomatickd, objektivné po-
tvrzend rekurence HZT nebo PE. Hlavnim parametrem
bezpecnosti bylo zdvazné nebo klinicky relevantni nezdvazné
krvaceni.



SURVET - SULODEXID V PREVENCI REKURENCE TROMBOEMBOLICKE NEMOCI

Rekurence TEN se ve studii vyskytla u 4,9 % pacientii léce-
nych sulodexidem a u 9,7 % pacientt na placebu. Vysledky stu-
die tak prokézaly, Ze 1é¢ba sulodexidem statisticky vyznamné
snizuje riziko rekurence TEN. Velmi vyznamnou skute¢nosti
je, ze se béhem celé dvouleté 1é¢by nevyskytlo Zadné zavazné
krvaceni a celkové riziko krvéceni se neli$ilo mezi placebem
a sulodexidem.®

Prednésejici zduraznili, ze po ukonceni zdkladni antikoa-
gula¢ni 1é¢by je pro dalsi terapeuticky postup podstatna dobra
stratifikace rizika pacienta. K dal$i mozné terapii zastavaji
k dispozici antikoagulancia, v¢etné skupiny NOAG, ktera jsou
v prevenci rekurence vysoce potentni, sou¢asné jsou vak zati-
zena zvy$enym rizikem krvaceni. Na zédkladé vysledka studie
SURVET je nové indikovén sulodexid, ktery vykazuje velmi
dobrou tcinnost v prevenci rekurence TEN a soucasné nabizi
vysokou miru bezpecnosti z hlediska nezadouciho krvéceni.
Navic poskytuje aditivni benefity diky pleiotropnimu ptisobeni
této molekuly. V dané indikaci bylo studovano i pouziti kyse-
liny acetylosalicylové, ktera je z uvedenych moznosti nejméné
udinna a soucasné je zatizena rizikem krvéceni, byt v mensi
mite nez u antikoagulancii.

Je tu tedy nova indikace pro sulodexid - sekundarni pre-
vence tromboembolické nemoci (TEN). Kdo jsou pacienti
vhodni pro tuto 1é¢bu? To byla jedna z otazek, kterou si ve své
prednasce polozil MUDr. Jifi Matuska a na zakladé miry rizika
rekurence TEN a rizika krvéceni identifikoval skupiny paci-
entd, kteti mohou z terapie sulodexidem profitovat nejvice. Jde
predevsim o:

1. pacienty se stfednim rizikem rekurence po ukoncené anti-
koagula¢ni 1é¢bé,

2. pacienty s vysokym rizikem rekurence a sou¢asné vysokym
rizikem krvéceni,

3. pacienti, ktefi odmitaji pokracovani antikoagula¢ni 1é¢by
pro riziko krvéceni,

Anotace

Rehabilitace po cévni mozkové prihodé

Marcela Lippertova-Griinerova

Incidence cévni mozkové prihody ve vyspélych zemich je vysoka. Ve stiedni Evropé jde o priblizné 3,5-5,5 osob na 1 000
obyvatel za rok. Priblizné ¢tvrtina pacientt po CMP se opét kompletné zotavi, ¢tvrtina ziistava s lehkymi rezidualnimi
problémy, dalsi ¢tvrtina je téZce postizena a odkdzana na trvalou péci a zbyla ¢tvrtina pacientii umira. Potfeba rehabilitacni

péce o tyto nemocné je obrovska.

Podle specialistt by rehabilitace méla zacit jiz béhem akutni faze onemocnéni, tedy nejlépe do 24 hodin od ischemie
mozku. Vzhledem k rtiiznorodosti nasledktt CMP je nezbytna multioborova péce o takovéto pacienty.

Lékartum a zdravotniktim, ktefi se vénuji rehabilitaci nemocnych po CMP, je vénovana nova publikace profesorky Marcely
Lippertové- Griinerové z Kliniky rehabilitacniho lékarstvi 3. LF UK v Praze. Krom tvodu, shrnujiciho epidemiologii a pa-
tofyziologii cévni mozkové piihody a déle i organizaci rehabilitace, je hlavni ¢ast knihy vénovéna praktickym informacim

4. pacienty s nizkym rizikem rekurence, ktefi pottebuji bez-
pecnou terapii,

5. pacienty staré a krehké,

6. pacienty aktivni, s vysokym rizikem krvaceni pfi sportov-
nich aktivitach.

Studie SURVET rozsituje pohled na preveci rekurence TEN
a zaroven rozsifuje spektrum lékt, které jsou pro tuto diagnézu
k dispozici. Vzdy je tfeba mit na paméti rovnovédhu mezi rizi-
kem rekurence tromboembolismu na jedné strané a na druhé
rizikem krvacivych prihod. Studie SURVET je z tohoto po-
hledu jisté pfinosem pro souc¢asnou medicinu.

Literatura

1. Andreozzi, G. M., Bignamini, A. A., Davi, G. et al.; SURVET Study Inves-
tigators. Sulodexide for the Prevention of Recurrent Venous Thromboem-
bolism: The Sulodexide in Secondary Prevention of Recurrent Deep Vein
Thrombosis (SURVET) Study: A Multicenter, Randomized, Double-Blind,
Placebo-Controlled Trial. Ciruculation 132, 20: 1891-1897, 2015.

2. Hirmerova, J. Ovlivnéni koagula¢niho systému v dlouhodobé prevenci
TEN. Pfednaska na sympoziu SURVET - zména piistupu k prolongované
prevenci recidiv tromboembolismu, 41. Angiologické dny, Praha, 19. 2.
2016.

3. Hirmerova, J., Karetova, D., Maly, R. et al. Doporuceny postup Ceské an-
giologické spolecnosti Akutni zilni trombdza 2014: soucasny stav prevence,
diagnostiky a lécby. (Online: www.angiology.cz) [cit. 2016]

4. Holy, M. SURVET v angiologické praxi. Pfedndska na sympoziu SURVET
- zména pristupu k prolongované prevenci recidiv tromboembolismu, 41.
Angiologické dny, Praha, 19. 2. 2016.

5. Matuska, J. Srovnani klinickych studii hodnoticich extenzivni prevenci re-
cidiv tromboembolismu. Pfednaska na sympoziu SURVET - zména pti-
stupu k prolongované prevenci recidiv tromboembolismu, 41. Angiolo-
gické dny, Praha, 19. 2. 2016.

6. Roztocil, K. Studie SURVET - prevence rekurence TEN. Pfednédska na
sympoziu SURVET - zména piistupu k prolongované prevenci recidiv
tromboembolismu, 41. Angiologické dny, Praha, 19. 2. 2016.

REHABILITACE
PO NAHLE CEVNI
MOZKOVE PRIHODE

Marceds Lipertonk-Girrenowk

o metodach a postupech rehabilitace. Samostatné kapitoly jsou vénovany neurorehabilita¢ni terapii, medikamentdzni terapii,
assesmentu (tedy posouzeni deficitti, které vznikly jako nasledek poskozeni nervového systému), spasticité, kontrakturam,
komplikacim zapfi¢inénym imobilitou, centralné paretické ruce, poruchdm polykani, neuropsychologickym deficitim, po-
ruchdm feci a polohovani. Prakticky charakter publikace posiluje i zpracovany domaci pohybovy program a prilohy knihy,

které obsahuji ukazky rtiznych klasifika¢nich a skérovacich systémtu a testu.

Galén, Praha, 2016, ISBN 978-80-7492-225-5, 1. vydani, 182 stran

Publikaci je mozné zakoupit na www.galen.cz
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MPFF chrani strukturu i funkci zil

Postiehy ze sympozia ,,Poznejme koreny CVD*, poiddaného
v rdmci 41. Angiologickych dni (Praha, 19. tinor 2016)

Karel Vizner

Chronické Zilni onemocnéni dolnich koncetin (CVD, chronic
venous disease) je zilni onemocnéni charakterizované méstna-
nim krve a trvalym pretlakem v zilach dolnich koncetin. Pravé
tématu chronické Zilni nemoci bylo vénovano sympozium
podporené spole¢nosti Servier, které se uskute¢nilo v ramci 41.
Angiologickych dni v Praze. Pod predsednictvim docentky
MUDr. Debory Karetové, CSc. byla predstavena problematika
anatomie zilniho navratu (doc. MUDr. David Kachlik, Ph.D.),
jeho patologie (MUDr. Lukas Hnatek, Ph.D.), otazky souvis-
losti ziln{ a arteridlni hypertenze s dopadem na mikrocirkulaci
(prof. MUDr. Viera Stvrtinovéd, CSc.) a moznosti farmakolo-
gického ovlivnéni CVD.

Role Zilniho navratu v patofyziologii
chronického zilniho onemocnéni

Zilni névrat, tedy navrat krve z Zilniho recisté télniho krevniho
mezi sttednim obéhovym plnicim tlakem (MCEFP) a tlakem
v pravé sini. Je slozen z nékolika aktivnich a pasivnich déju,
resp. mechanismu. Mezi né patfi gravitace, ¢innost levé ko-
mory srde¢ni (kdy tepenny tlak je zprosttedkovan pres tepénky
a vlasec¢nice i do pocatku zilni soustavy), svalova pumpa a pul-
zace tepen (chlopné brani zpétnému toku krve v zilach a pohyb
mezi useky oddélenymi chlopnémi je stimulovan praci okol-
nich svalt a pulzaci tepen), zmény tlaku v pohrudni¢ni dutiné
a brichu v souvislosti s dychanim a saci u¢inek komorové sys-
toly. Jejich vyznam v pfedndsce vénované anatomii zilniho na-
vratu, podrobné popsal doc. MUDr. David Kachlik.

Svalové-aponeurotické Zilni pumpy maji podstatny podil na
fungovani zilniho névratu, zvlasté v dolnich koncetinach a pri
chuzi. Svalové-aponeurotickd zilni pumpa, kterou mizeme
anatomicky rozlisit na chodidlovou (plantarni), hlezenni, lyt-
kovou, zdkolenni, stehenni a tfiselnou, patifi mezi aktivni
pumpy. Prikladem pasivni pumpy je kloubni zilni pumpa, kterd
se uplatiiuje i pfi pasivné vykonavanych pohybech, napt. pro
rehabilitaci. Spole¢nou pottebou fungovani svalovych pump je
zdrava a elasticka ktize kladouci dostate¢ny odpor.

Stani nepriznivé ovliviiuje hromadéni krve v dolnich kon-
Cetinach a snizuje celkovou troven zilniho navratu. Tyto atri-
buty jsou kompenzovany ortostatickym reflexem, ktery zvysuje
adekvatné srde¢ni frekvenci a periferni odpor.

Za v$echny zilné svalové pumpy muze prikladem poslouzit
plantarni pumpa. Ta za¢ind fungovat ve chvili, kdy natdhneme
prsty nohou a $lachy natahovacd, tim vytla¢ime krev ze zil a vy-
tvofime misto pro krev z chodidla. Pfi doslapnuti je krev z cho-
didla vytlacena predevsim pres vv. perforantes pedis a vv.
intercapitulares na hrbet nohy. Anatomicky je systém pocho-
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pitelné slozitéjsi, zahrnuje medidlni a plantarni systém. Late-
ralni systém je vétsi a vykonnéjsi, protoze se nachdzi pfimo
mezi svalovymi brisky (stazenim chodidla se krev odtud vy-
pudi), medialni systém je spie pasivni (nachazi se mezi fas-
ciemi a $lachami) a reaguje na ¢innost systému lateralniho. Oba
systémy se spojuji v kalkanedrni pleteni (conflunes calcaneus).

g S Plamar
% flexion

Obr. 1

Nejvyznamnéjsi periferni zilni pumpou je lytkova pumpa.
Lytkové svaly (soledlni a gastroknemické) vytvareji tlak az 200
mmHg a fyziologicka efektivita této pumpy je az 70 %.

Z hlediska patofyziologického vede pti primarni Zilni insufici-
enci pretizeni chlopni perifernich Zil k poklesu efektivity této
pumpy na 50 %, potazmo ke snizeni funkce hlubokého zilniho
systému, ¢imz efektivita lytkové pumpy jako kompenzaéniho
systému vyznamné klesne, pfipadné i na pouhych 10 %.

V ptipadé posttrombotického postizeni hlubokych zil do-
chazi k takzvanému jo-jo toku, kdy proud krve narazi na pre-
kazku, zpétné se obraci a pretézuje vendzni spojky, coz vede
nasledné ke zméndm na povrchovém Zilnim systému a tim ke
snizeni efektivity lytkové pumpy az na 20 % (viz obr. 2).

Jak uvedl ve své prednasce MUDr. Hndtek, neni etiologie
patofyziologického postizeni Zilniho ndvratu dosud jedno-
znacné stanovena. Prednost je aktudlné davana teorii descen-
dentni, kterd prvotni pfi¢inu vidi v postizeni zilni stény. Val-
vularni prstenec a cipy chlopné maji vyssi tahovou pevnost nez
zbyld Zilni sténa, jak dokazal ve své studii J. Ackroyd.®

Systém perforatorti je nesmirné rozsahly. Jejich funkce
v ramci patofyziologie zilniho refluxu vyznamné zavisi na lo-
kalizaci ptislusného perforatoru. Muize jit o perforator s kom-
penzacni funkci proximaélniho refluxu (re-entry funkce), nebo
muize v hlubokém zilnim systému fungovat jako ,,pretlakovy
ventil“ pti trombotickém uzavéru a uvoliovat tak pretlak v hlu-
boké zile, pripadné jsou samy perforatory primarnim zdrojem
zilniho refluxu (nejéastéji na stehné).
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Obr. 2: Kli¢ova role pedalni a lytkové pumpy(®

Je dulezité terapeuticky reagovat jiz v pocatcich zmén v sys-
tému zilniho ndvratu, uvedl MUDr. Hnétek. Udaje z epide-
miologického Setfeni ukazuji, ze diagnostika i potfebna lé¢ba
je nutna jiz v ¢asnych stadiich onemocnéni, predev§im CO,-
Cl1,. U nas jsou bohuzel tato stadia stale podcenéna a pacienti,
prestoze maji subjektivni potize, nejsou dostate¢né diagnosti-
kovani a lé¢eni (na rozdil od situace ve svété, kdy je zachyt pa-
cienttl v téchto prvnich stadiich onemocnéni vy$si nez u nas,
viz obr. 3).

5

s 40 - .

) B " OR

s Mezinarodni

Sy 3N

% 8 | . n = 1562 Czech Vein Program
SE 253 209 23% n = 91 545 Viein Consult Program
28 2

&5 : 0159 16%

s< 15

o

; @ 10

23

o 1% 1,2%1%
=

o

o

Co, C1 C2 C3 C4 C5 C6

Obr. 3: Zastoupeni jednotlivych stadii CVD u nas a ve
svétetl-12)

MPFF CHRANI STRUKTURU I FUNKCI ZIL

Nékteré prace naznacuji, Ze existuje tzv. tranzitorni (pfe-
chodny) reflux, ktery se projevi jen po celodenni zatézi. Napr.
prace Tsoukanova et al. prokdzala pritomnost tranzitorniho re-
fluxu na vena saphena magna u 63 % sledovanych pacientt
v CO, stadiu (tj. stadium bez objektivnich projevi, jen se sub-
jektivnimi symptomy) vecer (rano prokazan reflux nebyl) a do-
klada tak skutecnost, Ze jiz minimalni klinicky nalez je spojen
s probihajicim patologickym procesem. Uzivani t¢inného ve-
nofarmaka (Detralexu, 2 tbl denné) v tomto ptipadé snizilo
tranzitorni reflux po dvou mésicich 1é¢by o 85 %19

Chronické zilni onemocnéni
dolnich koncetin

Prof. Stvrtinova zahdjila svoji éast pfipomenutim, ze chronické
zilni onemocnéni (chronic venous disease, CVD) je charakte-
rizované méstnanim krve a trvalym pretlakem v zilich dolnich
koncetin. Na jejim vzniku se podili Zilni reflux a obstrukce hlu-
bokého zilniho systému. Patofyziologicky poskozend svalova
zilni pumpa vede k refluxu krve z hlubokych Zil do povrchového
venozniho systému, k ¢emuz prispivaji poskozené chlopné per-
foratorti. Vysoky tlak z hlubokych vén se tak prenasi do nizko-
tlakého povrchového systému. Stav muiize byt zhorsen jesté ve-
nézni obstrukci nebo dysfunkci chlopni hlubokych zil.
Spole¢nym jmenovatelem vendzni hypertenze, ktera stoji v cen-
tru onemocnéni, je tak poskozeni chlopni, remodelace Zilni
stény, zvy$ena permeabilita kapilar a s nf spojena zvysena filt-
race makromolekul z kapilar do okolnich tkani. Vysledkem to-
hoto procesu je pak vznik varikéznich zmén, otok a zmény na
kazi, které mohou vyustit az ve vznik venézniho viedu.

MAKROcirkulace MIKROcirkulace

poskozetn rejno@e!ace —iy kaplnlall'm posko‘z?nl
chlopni Zilni stény prinik kapilar

P
reflux = varixy (C2) =—+» otok(C3) —p OZn(ICZ:;eny

Zilni vied
(C5,C6)

>

ZILNI HYPERTENZE

0l

Obr. 4: CVD je progresivni onemocnéni 17

Tab. 1: Klasifikace stadii CVD dle CEAP®

zadné viditelné nebo palpovatelné znamky onemocnéni Zil
teleangiektazie a retikuldrni varixy

varixy kmenovych Zil

otoky dolnich koncetin bez vyraznéjsich koznich zmén

kozni zmény (hyperpigmentace, ekzém, lipodermatoskleréza)

U b W N = O

kozni zmény stejné jako v predchozim bodu + znamky
zhojeného bércového viedu

6  predchozi + aktivni bércovy vied
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Zanét a jeho role v patofyziologii Zilni
hypertenze

Prof. Viera Stvrtinova zdiraznila vyznam zanétu v patofyzio-
logii chronické Zilni choroby (CVD). Posledni poznatky nam
umoznuji fadit CVD mezi chronicka zdnétliva onemocnéni.
Faktory prostfedi, spolu s lokalnimi faktory a genetickou pre-
dispozici vedou k leukocytarné-endotelové interakei, ktera je
charakterizovana snizenim pohybu leukocytt, jejich naseda-
nim na endotel a spusténim a udrzovanim zanétlivé reakce.
Dusledkem zanétu v kapildrach a predevsim v oblasti chlopni
je pak jejich poskozeni a remodelace, sniZzeni funkce chlopni
a zvySovani refluxu a tim vendzni hypertenze.

Pravé porucha mikrocirkulace dokaze vysvétlit, pro¢ jiz ve
stadiu CO,, kdy nejsou ptitomny zddné viditelné nebo palpo-
vatelné zndmky onemocnéni, ma pacient jiz subjektivni sym-
ptomy typické pro toto onemocnéni. Leukocyty prechazeji do
intersticia, tam uvolnuji fadu medidtord, které ovliviuji bu-
nécné a tkanové struktury, véetné nervovych zakonceni. Vy-
sledkem je vznik Zilni bolesti jiz v téchto ranych stadiich one-
mocnéni.

[ lokaIni faktory, vnéjsi vlivy, geneticka predispozice |

CD11B/CD18

leukocytarné-endotelové
interakce L-selectin

VCAM-1 E-selectin ICAs -1

[ chronicky zanétlivy proces |

[ remodelace Zilni stény a Zilnich chlopni |

g

| REFLUX a HYPERTENZE |

Obr. 5: Leukocytarné-endotelova interakce a jeji klicova
uloha u CVD®

Remodelace cévni stény neni typicka jen pro CVD, ale se-
tkavame se s ni naptiklad i v pfipadé arterialni hypertenze. Do-
chazi ke zméné poméru tloustky cévni stény vici jejimu pri-
svitu, zméné rychlosti reakce na vazokonstrikéni stimuly
a ztizeni lumenu arteriol a zaniku kapildr. Obé tato onemoc-
néni, arterialni i vendzni hypertenze, tak maji spole¢né, ze po-
$kozuji mikrocirkulaci. Jde o piisobeni stejného fyzikalniho
faktoru, zvyseného tlaku, ktery vede k poskozeni arteriol, a tim
nésledné nejen k morfologickym, ale i funkénim zménam.

Vztahem téchto dvou onemocnéni se zabyvala fada autort.
Mj. bylo zjisténo, Ze varixy jsou signifikantné ¢astéj$i u nemoc-
nych s arterialni hypertenzi®”), resp. Ze u nemocnych s varixy
¢astéji nachazime zvy$eny systolicky krevni tlak, nez u osob
bez varixu®. V letech 2014-2015 probéhl ve Slovenské repub-
lice priizkum, ktery prokazal, ze ptitomnost arterialni hyper-
tenze signifikantné souvisi s pfitomnosti symptomt CVD. Tak-
téZ se prokazala statisticky vyznamna souvislost mezi délkou
trvani arterialni hypertenze a pritomnosti symptomi CVD,
resp. mirou zavaznosti onemocnéni (viz obr. 6, 7).
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Pfitomnost arterialni hypertenze (AH) u pacientt s CVD
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Obr. 6 a 7: Vysledky prizkumu vztahu arterialni hypertenze
a CVD, Slovenska republika, 2014-2015

Zda existuje pri¢innd souvislost obou onemocnéni, které pro-
cesy jsou primdrni a zda existuje spole¢na biochemicka abnor-
malita endotelu cévni stény, to je tfeba jesté zkoumat.

Dokaze ¢asna lécba CVD ochranit
mikrocirkulaci?

Mame fadu moznosti pro ovlivnéni CVD. Diilezité je vcas za-
sdhnout bludny kruh patofyziologickych ptic¢in a lé¢bou ovliv-
nit porusenou mikrocirkulaci. Vhodnou moznosti je kombi-
nace kompresni terapie a farmakologické 1é¢by pomoci
mikronizované purifikované flavonoidni frakce (Detralex).
Tato 1é¢ba redukuje vSechny symptomy chronického Zilniho
onemocnéni, snizuje zanétlivy proces a v dlouhodobé terapii
brani progresi onemocnéni do zavaznéjsich stadii.

Nedavno uvetejnéna prace E. Bouskela dokladd, Ze MPFF
(Detralex) ma protektivni G¢inek nejen na funkci, ale také na
strukturdlni poskozeni mikrocirkulace." U pacientt v rtiz-
nych stadiich CVD Detralex (oproti placebu) snizil prameér
kapilarniho bulku, primér dermalnich papil, normalizoval
funk¢ni kapildrni denzitu. Navic, Detralex signifikantné redu-
koval plasminogen activator inhibitor 1, coz naznacuje jeho fi-
brinolyticky efekt, ktery mtize zpomalit rozvoj komplikaci. Po-
tvrdila se tendence redukovat sP- a sL-selektiny, tedy proteiny
ucastnici se zilniho zanétlivého procesu.
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Obr. 8: MPFF (mikronizovana purifikovana flavonoidni
frakce, Detralex) signifikantné redukuje v§echny symptomy
chronického zilniho onemocnéni®*

Zda se, ze ¢asny zacatek 1é¢by mikronizovanou purifikova-
nou flavonoidni frakei (MPFE, Detralex) zaméfeny na zabranéni
rozvoje chronické zanétlivé reakce u pacientti s CVD dokaze
zmirnit, ev. odstranit nejenom bolest, ale i zpomalit progresi
onemocnéni jako takového. K dispozici je vysoky stupen dii-
kazt dle EBM pro tstup symptomu ve vSech klinickych tfidach
onemocnéni. Tuto skute¢nost odrazi jak mezindrodni, tak na-
rodni guidelines pro 1é¢bu chronické Zilni choroby, které De-
tralex indikuji jako 1é¢bu prvni volby%, jak uvedla ve své pre-
zentaci prof. Stvrtinova.

V diskusi symposia zaznélo, ze zakladem terapie ve stadiu
C0, je redukce prolongovaného stani a uzivani kompresivni te-
rapie spolu s osvéd¢enym venofarmakem (Detralex, 2 tbl
denné). Nékteri lékati jsou rezervovani v uzivani farmakotera-
pie jiz ve stadiu CO,. Nicméné je véeobecné znamo, Ze z fady
osobnich, pracovnich ¢i jinych diivodt neni kompresivni lé¢ba
uzivana pacientem dostatecné a je tedy nezbytné nutné uzivat
vhodné venofarmakum, které je prokazatelné ucinné jiz
v tomto raném stadiu onemocnéni. Navic existuje fada paci-
entt s CO, se snizenou mobilitou (na vozicku, ortopedicti pa-
cienti ad.), pro které farmakologicka 1é¢ba ma vyrazné vyssi
vyznam a ktefi jsou casto terapeuticky v tomto ohledu zane-
dbani. Stadium CO0j také nereprezentuje jednolitou skupinu pa-
cientd, ale jde o nemocné s vyrazné diferencovanym nalezem,
tranzitornim refluxem a variacemi subjektivnich potizi, coz je
treba terapeuticky zohlednit.

Tab. 2: Zmény v mikrocirkulaci u pacientii s CVD a protek-
tivni efekt Detralexu®®

sledované morfologické ;:nlé Ig’k podskupina efekt
parametry v :l:svfi‘) u pacienta  Detralexu
diameter of capillary bulk (um) T C2,C3 NN
diameter of dermal papilla (um) T C2,C3 Y
functional capillary density ~ C3 <
diameter of capillary limb (um) T BM(IB<2 6 NN
plasminogen activator inhibitor 1 T C2to C4 NN

sP and sL selectins T C4 NN

MPFF CHRANI STRUKTURU I FUNKCI ZIL

Shrnutim zavér sympozia je tak mozné konstatovat, ze
CVD je postupny proces, u néhoz nelze podcenit pocatecni sta-
dia onemocnéni, a to jak diagnosticky tak terapeuticky. Dale
zaznélo, Ze je potfeba intervenovat na zékladé priciny s pri-
marni snahou eliminovat vyvolavajici proces choroby a zékla-
dem zakroku by méla byt snaha o odstranéni refluxu. V pri-
padé obstrukce je na misté snaha o ¢asnou rekanalizaci.
Farmakoterapie pomoci mikronizované purifikované flavo-
noidni frakce (Detralex) m4 k dispozici nejrozsahlejsi ditkazy
ucinnosti dle EBM s nejvy$si mirou doporuceni podle stévaji-
cich guidelines (jako jediné venofarmakum se stupném dopo-
ruceni 1B pro 1é¢bu vsech stadii CVD od CO; po C6,). Proto je
vhodné ji zaradit do farmakoterapeutické praxe co nejdrive jiz
v pocate¢nich stadiich onemocnéni a podéavat dlouhodobé
s cilem zpomalit progresi chronického onemocnéni, kam CVD
jednoznaéné patfi.
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Abstrakta

Abstrakta, kterd v dobé vydani sborniku 41. Angiologické dny nebyla k dispozici.

MEZENTERIALNI ISCHEMIE - SOUCASNE
TRENDY V DIAGNOSTICE A LECBE

Balaz P.

Chirurgl;ckd klinika, Fakultni nemocnice Krdlovské Vinohrady,
Praha, Ceskd republika

Uvod: Chronicka mezenteridlni ischemie (CMI) vede u vice
nez 20 % pacientii k rozvoji akutni mezenterialni ischemie
(AMI) s udéavanou mortalitou az 60-80 %. Podle literarnich
udaju je jen tfetina pacientd s AMI diagnostikovana a lé¢ena
spravné a cilené screeningové vysetfeni existuje jen v nékterych
zemich.

Cil: Prehled stavajicich informaci na zakladé literarniho pre-
hledu.

Metody: Nesystematicky literarni prehled.

Vysledky: Typickym pacientem s CMI je Zena, 60-70 let, s ge-
neralizovanou aterosklerdzou, kurak, s vdhovym tbytkem
>10 kg a postprandialni bolesti v trvani 10-15 minut, pfetrva-
vajici 5-6 hodin. U AMI jsou pritomny typické piiznaky nahlé
ptihody bfisni. Diagnostickym standardem je CT angiografie,
nasledovana digitalni subtrakéni angiografii (DSA). Endovas-
kularni 1é¢ba je prvni volbou u symptomatickych pacientt
s postizenim minimélné dvou hlavnich visceralnich tepen -
truncus coeliacus/a. mesenterica superior (a. mesenterica supe-
rior /a. mesenterica inferior). Chirurgicka revaskularizace je al-
ternativou neuspésné endovaskularni lé¢by. U pacienttd s AMI
je zatim standardem akutni chirurgickd revaskularizace ote-
vienou embolektomii nebo retrogradnim mezenterialnim by-
passem s odloZzenym ,,second-look® a prevenci bfisniho kom-
partmentu. V poslednich letech se endovaskularni 1é¢ba,
vcetné trombolyzy, stava diileZitou alternativou chirurgické re-
vaskularizace, hlavné u pacientd s akutni trombézou a. mesen-
terica superior. Metoda retrogradniho otevieného stentingu
a. mesenterica superior (ROMS) s periopera¢ni angiografii je
hybridni alternativou endovaskularniho a chirurgického pti-
stupu.

Zavér: Vétsi povédomi zdvaznosti mezenterilni ischemie mezi
odbornou a laickou vefejnosti s vyhleddvanim rizikovych sku-
pin, spravna diagnostika a multidisciplindrni ptistup je rozho-
dujici pro snizeni umrti pacientt s AMIL.
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LECBA ROZSAHLYCH VARIKOZIT

A BERCOVYCH ULCERACI SPOLECNYM
JMENOVATELEM - REDUKCI ZILNi
HYPERTENZE - MINIINVAZIVNIiMI
TECHNIKAMI

Dostél O.", Mitas P2

'Nemocnice Ri¢any, a.s., Ricany, Ceskd republika

?Klinika kardiovaskuldrni chirurgie VFN a 1. LF UK, Praha,
Ceskd republika

Uvod: Patofyziologie vzniku varixd i bércovych ulceraci mé
nejcastéji stejnou pri¢inu v zilni hypertenzi. Ta je zpravidla
zpusobena postizenim vsech slozek Zilntho systému najednou.
Adekvatni a racionalni lé¢ba spocivd v ovlivnéni a [é¢bé téchto
tif slozek. U bércové ulcerace je komplexnost 1é¢by doplnéna
i o spravnou lokalni 1é¢bu a celkovou terapii antibiotiky.
Metodika: Hluboky Zilni systém lé¢ime kompresni terapii, re-
Zimovymi opatfenimi a venotoniky. Rozdilny je pristup k 1é¢bé
povrchového zilniho systému a systému perforatort. Klasicka
chirurgicka lé¢ba znamend zpravidla odstranéni varikozit
v rizném rozsahu a riznymi technikami. Uskali tohoto pii-
stupu jsou zejména dvé. Dalsi postizeni kozniho krytu a hlu-
boky fez v ttisle ke crossektomii velké safény vedou casto ke
$patnému a prodlouzenému hojeni jesté v mistech intervence.
Druhy problém je v tom, ze redukce Zilniho pretlaku neni
timto zptisobem dokonald, protoze je chirurgicky zna¢né pro-
blematické provést uzavér patologickych perforatoru.

V poslednich péti letech jsme pracovali na vyvoji techniky,
ktera je nejvhodnéjsi pro pacienty s témito nejzavaznéjsimi
typy zilniho postizeni. Zaklad spociva ve spravné sonogratické
diagnostice individualni patologie. Tu pak fe$ime nejmoder-
néj$imi miniinvazivnimi technikami - perkutanni uzavéry pa-
tologickych perforatorti koncentrovanou detergentni pénou,
uzavér varikoznich pritoki detergentni pénou o mensi kon-
centraci, odstranéni varixt chirurgickou mikrotechnikou,
a v ptipadé potreby provadime v jedné dobé i endovaskuldrni
oSetfeni zilnich kment metodou mechanochemické ablace.
Lécba je v nasem podani vzdy komplexni, ambulantni, pro pa-
cienty komfortni a zejména maximélné efektivni. Varikozity
nerecidivuji a tendence k hojeni koznich defektt je promptni.
Zavér: Racionalni moderni 1é¢ba rozsahlych postizeni zilniho
systému musi byt zaloZena na vyborné sonografické diagnos-
tice, individudlnim, Setrném a dostate¢ném zasahu do posti-
zenych oblasti. Musi dojit k co nejvice mozné redukci zilni hy-
pertenze, kterd je za onemocnéni zodpovédna. K tomu se
nejlépe hodi moderni techniky, které mame v souc¢asné dobé
k dispozici. V zdjmu pacienta je tésnd multioborova spoluprace
1ékard, kteti problematiku resi — zejména cévniho sonografisty
a cévniho chirurga, sezndmeného s modernimi technikami
v osetfovani zilniho systému.
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ROCNIi VYSLEDKY PERKUTANNI LECBY
PACIENTU S RESTENOZAMI CEVNIHO
PRISTUPU S PTFE PROTEZOU:

PTAVS. STENTVS. STENTGRAFT

Kudli¢ka J.', Kavan J.2, Malik J.", Chytilova E.",
Krupickova Z.", Grauova B.", Forejtova L., Slavikova M.
13, interni klinika, 1. LF UK a VFN, Praha, Ceskd republika
2Radiologickd klinika, 1. LF UK a VEN, Praha, Ceskd republika
32, chirurgickd klinika, 1. LF UK a VFN, Praha, Ceskd republika

Mezi sou¢asné moznosti perkutdnni intervencni 1é¢by patti
kromé prosté balonkové angioplastiky (PTA) také implantace
stentu nebo stentgraftu. K jejich pouziti u cévnich ptistupt
neni dosud mnoho dat. Cilem této préce bylo zjistit, zda im-
plantace stentu ¢i stentgraftu do mista restenézy u cévniho
ptistupu s PTFE (polytetrafluoroetylen) prodlouzi jeho Zivot-
nost ¢i snizi pocet intervenci. Byla provedena prospektivni ran-
domizovana studie s klinickym, sonografickym a angiografic-
kym sledovanim. Celkem bylo zarazeno 44 pacientii (17 do
stentgraftové skupiny, 14 do stentové skupiny, 13 do skupiny
PTA). Ro¢ni primarni prichodnost byla vyznamné lepsi u sku-
piny se stentgrafty nez se stenty a PTA (35 % vs. 14 % vs. 0;
p=0,01), ro¢ni kumulativni priicchodnost se mezi skupinami
vyznamné nelisila (93 % vs. 91 % vs. 100 %; NS). Skupina se
stentgrafty méla ve srovnani se skupinou se stenty a PTA nej-
niz8i pocet reintervenci ve sledovaném misté (76 % vs. 29 %
vs. 0; p=0,0001) i celkovy primérny pocet intervenci (2,29 vs.
3,43 vs. 4,92 intervenci na pacienta a rok; p=0,02). Vyskyt
tromboz se mezi skupinami vyznamné nelisil. Zavérem lze fici,
ze implantace stentgraftu ¢i stentu vedla ke zlepSeni primdrni
pruchodnosti a snizeni poctu dal$ich intervenci, nevedla v§ak
k prodlouzeni ro¢ni kumulativni priachodnosti.

DVOJITY HETEROZYGOTNI STAV MUTACI
MTHFR A JEJICHVYZNAM

Kuklik M."2, HeleSic V.3, Krkavcova M.3, Bacigalova M.3
'Genetické pracovisté, Praha, Ceskd republika

Zg)ddéleni molekuldrni endokrinologie EU, Praha,

Ceskd republika

3Genvia, s.r.o., molekuldrné genetickd laborator, Praha,
Ceskd republika

Uvod: MTHFR mutace (methylentetrahydrofolat reduktaza)
predstavuji vyznamny popula¢ni polymorfismus v proteosyn-
téze a nespravneé byvaji zafazovany mezi tzv. trombotické mu-
tace. Enzym MTHFR vsak neni koagula¢ni hematologicky
faktor. Otdzkou zistdava jeho skuteny vyznam. Mutace
MTHER zvysuji spotfebu acidum folicum, zvy$uji intermi-
tentné v zavislosti na dietnich faktorech hladinu homocys-
teinu a ovliviiuji tak stav endotelu cév ve spojeni s dal$imi ri-
zikovymi faktory.
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Metodika: Sledovani souboru pacientii s dvojitou heterozy-
gotni sestavou MTHFR v pozicich 677 a 1298 ukazuje vy-
znac¢né souvislosti s patologickymi stavy. DNA vysetfovanych
pacienti byla analyzovdna metodou Real-Time PCR pomoci
kit MTHFR C677T a MTHFR A1298C (Gene Proof R). Pro
kterych pripadech dvojity heterozygotni stav MTHEFR bylo po-
uzito vySetfeni stejnou metodou pomoci kit FII protrombin
a FV Leiden (detekce protrombinové mutace G20210A a FV
Leiden G1691A). U pacientt bylo provedeno standardni ro-
dokmenové a klinické vySetfeni a statistické hodnoceni testem
relativnich ¢etnosti.

Vysledky: Dvojiti heterozygotni nosici stejné jako homozygoti
MTHEFR mutaci maji vyznamné castéji snizenou denzitu ske-
letu. Ojedinéle tento stav imituje ¢i zhorSuje chorobnou lomi-
vost kosti (osteogenesis imperfecta). Byly zjistény vyznamné ko-
incidence se sttedo¢arovymi defekty neurdlni trubice (NTD)
a CP. MTFR mutace zhorsuji osteoporézu u exost6zové ne-
moci. Vy$etfeni rodic¢ti ovéfuje pfenos mutace. Rodokmenové
vySetteni ukazuje na pfenos v pozici trans (repulsion).
Zavéry: Ovérili jsme potencialni patologické souvislosti ke kli-
nickému stavu pacientt s MTHFR mutacemi ve vztahu k roz-
voji aterosklerotického procesu a osteoporozy.

TROMBOZA PLANTARNICH ZIL

Pechacek V.
Cévni ambulance, VASCULAR, s.r.o., Brno

Flebotrombdza muize postihnout i zcela periferni oblast hlu-
bokého systému - plantérni zily. Projevuje se bolestmi plosky,
nékdy byva pritomen i otok. Nejéastéji jsou postizeny zevni
plantarni zily. Rizikové faktory vzniku jsou obdobné jako
u trombdz v ostatnich lokalitdch, navic je popisovan vliv me-
chanického drazdéni pti pretizeni tkani v oblasti. Diagndzu lze
stanovit sonografickym vySetfenim, které ukazuje dilatované
a nekompresibilni zilni struktury, lé¢ba je antikoagula¢ni. Pre-
valence choroby neni znama, zachyt je vzacny, protoze se na
moznost trombotické etiologie bolesti plosky nepomysli. Ve
sdéleni je podan zobecnujici prehled étyficeti tii pripada po-
psanych v literatufe a péti pfipadu vlastnich.

PROGRESIVNI SYSTEMOVA SKLEROZA

A RAYNAUDUV SYNDROM - KAZUISTIKA
Stérbakova G.

I. interni klinika, FN Plzen, Ceskd republika

Progresivni systémova skleroza (systémova sklerodermie)
Generalizované onemocnéni pojivové tkané nejasného pii-
vodu, projevuje se fibrozou a sklerotizaci kiize, stén visceral-
nich i perifernich cév a parenchymu visceralnich orgéni. Cas-
téji postihuje zeny (35-55 let). Typicky je vyskyt specifickych
autoprotilatek.



Klinicky obraz s celkovymi projevy (tinavnost, hubnuti)
a postizenim koznim (edém, indurace, periferni defekty), tra-
viciho tstroji (dysfagie, pyréza, prijmy, malabsorpce) a nejza-
pertenze). Pro cévni postizeni je typicky Raynaudav syndrom
(98 %).
Raynaudiv syndrom
Zachvatovité onemocnéni, vznikajici na podkladé vazospasmu
perifernich arteriol. Nejéastéj$im vyvolavajicim faktorem je
chlad, pfipadné emoc¢ni zatéz. U sekundarniho Raynaudova
syndromu je podkladem systémové onemocnéni.

Prezentujeme pripad 61leté pacientky, odeslané k angiolo-
gickému vysetfeni pro nékolikaletou anamnézu Raynaudova
syndromu a ptlro¢ni vyskyt digitalnich ulceraci. Byla proka-
zana pozitivita ANA (antinuklearni) protilatek, anti Scl-70, vy-
razna proteinurie, stanovena diagndza systémové sklerodermie
se sekunddrnim Raynaudovym syndromem. Kromé vyraznych
koznich zmén s maximem na prstech hornich koncetin byl dale
prokazan intersticidlni plicni proces a postizeni ledvin. Projevy
pokro¢ilého Raynaudova syndromu dobte zareagovaly na in-
fuzni podani alprostadilu (Prostavasin), pacientka je déle za-
ji$téna sulodexidem, zatim bez nutnosti imunosuprese i chi-
rurgického osetfeni.
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ABSTRAKTA

CHRONICKA ZILNi CHOROBA (CVD)
V KONTEXTU TZV.,,CELULITIDY"” -
PROBLEMATIKA ZENSKE POPULACE

Tichy P.
Privdtni praxe Praha 8 a Brno

Chronicka zilni choroba postihuje az 50 % zenské populace vy-
spélych zemi (evropské populaéni studie). Vzhledem k prova-
zanosti zilniho a lymfatického systému je Zilni choroba jednim
z klicovych, inicia¢nich faktorti vzniku a progrese tzv. ,,celuli-
tidy”. Dnes je uznavana rozhodujici role nedostate¢né lymfa-
tické drenaze na téchto chronickych a progresivnich degene-
rativnich zménach kize a podkozi. Zilni choroba se v tomto
kontextu rtiznou mérou podili na nértistu lymfatické zatéze
a tim i na mozném zhor$eni mizni drenaze.

Tzv. ,celulitida” je zélezitost medicinsky viceoborova,
s fadou nejasnosti, a predstavuje problematiku terminologic-
kou, diagnostickou i terapeutickou. Casto je komeréné zneu-
zivana. Pfedev$im zdravotnici by méli disponovat fundovanou
znalosti této problematiky a ptispivat k adekvatni informova-
nosti laické verejnosti.
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THE 24 SLOVAK
NGIOLOGICAL CONGRESS

Slovenska angiologicka spole¢nost Slovenské 1ékarské spole¢nosti (S.A.S. SLS)
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kriticka koncetinova ischemie

lé¢ba bércového viedu

obezita a choroby cév

otoky koncetin

pletyzmografické vysetfovaci metody
rehabilitace ve vaskuldrni mediciné
Raynaudiv fenomén

venozni hypertenze

ultrazvukové vysetfovaci metody
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Zajimavé angiologické nalezy - 4. an

Posttrombotické zmény podkolenni zZily
a Cerstva tromboza malé safeny

Milan Cholt

Cholt, M. Zajimavé angiologické ndlezy - Posttrombotické zmény podkolenni Zily a Cerstvd tromboza malé safeny. Kazuistiky v angiologii 3, 2: 24-26, 2016.

TriaSedesdtilety pacient s flebotrombézou pravé dolni konce-
tiny v anamnéze s nové vzniklym bolestivym otokem podko-
lenni jamy a bérce vpravo. Na vnéjsi strané podkolenni jamy
a v horni ¢asti lytka byla bolestiva pruhovitd rezistence se za-
rudnutim kiaze. Pro podezieni z recidivy hluboké flebotrom-

Oy O

HUNTER & VFS TRANS

AFS

zdroj obrézku: z archivu autora

Obr. 1: Pri¢ny fez pravého stehna v urovni Hunterova ka-
nalu. Obé velké cévy (arteria femoralis superficialis — AFS
i vena femoralis superficialis - VES) jsou normalné ulozené
a dobfe prichodné. V zilnim lumen nejsou znamky cerstvé
trombozy ani posttrombotickych zmén.

bdzy byl odeslan na sonografické vySetfeni zil pravé dolni kon-
Cetiny.

Nasleduji sonografické snimky s barevnym mapovanim krev-
niho toku pofizené v pribéhu vysetreni.

LONG

POP V

zdroj obrazku: z archivu autora

Obr. 2: Podélny fez poplitealni Zily. Lumen Zzily je rozsifené,
nerovné konturované a rozdélené echogennimi septy (S) do
nékolika kanald bez znamek cerstvé exacerbace trombdzy.

doc. MUDr. Milan Cholt, CSc.
e-mail: milan.cholt@fnmotol.cz
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PODKOLENNI JAMKA TRANS

Obr. 3: Pri¢ny fez podkolenni jamy. Cervené kodovana popli-
tedlni tepna (AP) ma priméfeny tvar i prusvit. Poplitealni zila
(VP) je rozdélena do nékolika prichodnych kanalki a v dorzo-
lateralni ¢asti lumen je hypoechogenni star$i trombus (T). Dor-
zolaterdlné od poplitealni zily je rozsifené lumen malé safeny
(VSP), vyplnéné téméf anechogennim trombem. Dorzalné od
velkych cév jsou vesmés cervené kédované drobné kolateraly.

8% rYr

Obr. 5: Pri¢ny fez proximalni ¢asti bérce. Dorzalné od post-
tromboticky zménéné poplitedlni zily (VP) je rozsifené lumen
malé safeny (VSP). Anechogenni trombus ve ventralni ¢asti zily
(3ipka) je pfi dorzalni strané obtékan modfe kodovanym krev-
nim tokem.

zdroj obrézku: z archivu autora

zdroj obrézku: z archivu autora

ZAJIMAVE ANGIOLOGICKE NALEZY

KOLENNI JAMKA LONG

6.9 mm

Obr. 4: Podélny fez podkolenni jamy. V podkolenni jamé je
roz$ifené lumen podkolenni zily (VP), rozdélené echogennimi
septy do nékolika kanali s nepravidelnymi toky, kédovanymi
zCasti modre a zéasti Cervené. Dorzalné od poplitedlni zily je
modre kddovana mald safena (VSP), jejiz usti (zluta Sipka) je
zlzené, rigidni, ale priichodné. Distdlnéjsi cast zily je rozsifend
a je v ni velky, téméf anechogenni trombus (¢ervena $ipka),
z ¢asti obtékany podél stény. Ventrdlné a proximalné je zobra-
zena Cast poplitedlni tepny (AP), kddované cervené.

VSP LONG

Obr. 6: Podélny fez proximalni ¢asti lateralniho okraje lytka.
Suprafascidlné je rozsifené lumen malé safeny, vyplnéné trom-
bem ($ipky). Dorzalné je zobrazena ¢ast peronealni tepny (ko-
dovana cervené) a zily (kddovana modre).

Hunter John (1728-1793) - skotsky chirurg. Je povazovan za zakladatele
moderni patologie. Pracoval v Nemocnici sv. Jifi v Londyné a zde se zabyval
predeviim studiem onkologickych onemocnéni, popsal vnitini strukturu
kosti a zubt. Jeho jméno nese Huntertv kandl - $térbinovy priichod v ob-
lasti adduktorti stehna pro prichod femorélnich cév a n. saphenus.
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ZAJIMAVE ANGIOLOGICKE NALEZY

G SAPHVN TRANS

vy

Obr. 7: Pfi¢ny fez medialniho okraje stfedni ¢asti stehna.
Suprafascialné je pfimérené Siroké a dobfe priichodné lumen
velké safeny (Sipka).

7y

Obr. 9: Pri¢ny Fez lateralniho okraje stfedni ¢asti lytka. Oba
barevné kédované kmeny peronedlni zily (V) kolem stejno-
jmenné tepny (A) jsou priichodné. Zatimco jeden z nich ma
pravidelny tvar a pfiméfenou $itku, je druhy kmen $irsi a jsou
v ném nasténné ploché posttrombotické zmény (Sipka).
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Obr. 8: Podélny fez medialniho okraje proximalni casti
lytka. Také tam je suprafascialné ulozena velka safena pfimé-
rené $iroka a dobre priichodnad (Sipka).

Obr. 10: Pri¢ny ez medialniho okraje stfedni casti lytka.
Oba barevné kdédované kmeny zadni tibialni zily (V) kolem
stejnojmenné tepny (A) maji pravidelny tvar, pfiméfenou $itku
a dobfe priichodné lumen bez trombotickych nebo posttrom-
botickych zmén.

Diagnosticky zavér

Starsi postrombotické zmény, vyrazné v poplitealni Zile a mi-
nimalni v jednom z kment peronedlni zily. Proximalni ¢ast
malé safeny pred ustim do poplitealni Zily je posttromboticky
uzsi a rigidni a jeji podstatna ¢ast je vyplnéna cerstvym trom-
bem. V ostatnim hlubokém zilnim systému ani ve velké safené
nejsou postrombotické zmény ani Cerstva flebotromboza.

zdroj obrézku: z archivu autora

zdroj obrazku: z archivu autora



Firemni sdéleni

Lécba zilni tromboembolické nemoci
rivaroxabanem (Xarelto) v kazuistikach

Dalibor Musil

I. interni klinika kardiologickd, LF a FN Olomouc

57lety muz s akutni virézou a hlubokou Zilni
trombozou sahajici az do tfisla

Pacient prisel do angiologické ambulance bez doporuceni pro
bolest v levém stehné. Pred $esti dny zacal byt nachlazeny, mél
teploty, bolesti v krku a hlavy. Vyhledal praktického lékate, od
kterého dostal antibiotikum klaritromycin (Fromilid Uno 500
mg) 2x denné, se kterym doma na tfi dny ulehl. Béhem této
doby zacal pocitovat neurcity, neprijemny, trvaly tlak na vnitfni
strané levého stehna. Otok ani barevné zmény levé dolni kon-
¢etiny (LDK) nepozoroval. Nemél bolesti na hrudniku, kasel,
nebyl dusny ani v bezvédomi.

Hlubokou zilni trombdzu a plicni embolii v minulosti ne-
prodélal, 15 let se 1é¢il pro arterialni hypertenzi a chronické
zilni onemocnéni. Mél sedavé zaméstnani, nekoufil. V rodiné
se tromboembolickd nemoc nevyskytla.

Pacientem byl obézni muz (BMI 36 kg/m?), kardiopulmo-
nalné kompenzovany, TK 150/95 mmHg, TF 78/min, DF
12/min, obé dolni koncetiny byly bez otoku, s ¢etnymi venek-
taziemi a retikuldrnimi zilami na bércich. Hluboka palpace
lytek, Homansovo a plantdrni znameni na obou DK bylo ne-
gativni, pouze mirna palpacni citlivost na vnitfni strané levého
stehna, kde nebyl patrny otok ani zadné barevné zmény.

Obr. 1: Akutni hluboka Zilni tromboza v. poplitea vlevo -
lumen zily je dilatované (srovnej s $ifi lumen pravostranné
v. poplitea), sondou nestlacitelné a zcela vyplnéné hypoecho-
genni hmotou, bez priikazu krevniho toku, ktery je dobfe
patrny vpravo.

Krevni odbér: leukocyty 11,9x10%/1, jinak v normé¢, biochemie
v normé, D-dimery 2,65 mg/l (norma podle véku pacienta
0,60 mg/1).

Barevna duplexni sonografie zil LDK ukdzala hlubokou zilni
trombdzu v. poplitea a v. femoralis sahajici az do ttisla pred vy-
usténi do v. femoralis communis, zcela obliterujici postizené zily
(obr. 1).

Byla zahajena peroralni antikoagula¢ni 1é¢ba rivaroxabanem
(Xarelto) 15 mg dvakrat denné po dobu prvnich tii tydnt
a poté pokracovano v davce 20 mg jednou denné. Vzhledem
ke znamé lékové interakei byl Fromilid Uno vysazen (klaritro-
mycin 500 mg 2x denné vyznamné zvysuje plazmatické kon-
centrace rivaroxabanu inhibici cytochromu CYP3A4 v jatrech
a transportniho glykoproteinu P ve sténé tenkého streva).

Pacient chodil s nasazenou kompresivni stehenni punco-
chou. Po dvou dnech uzivani rivaroxabanu (Xarelto) bolest
v levém stehné vymizela. Pfi ultrazvukovém vysetfeni za 1, 3
a 6 mésicti byly ve v. femoralis stale patrné nasténné potrom-
botické zmény obliterujici lumen ze 40-50 %.

62leta zena s hlubokou Zilni trombozou,
sukcesivni plicni embolizaci a chronickym
selhanim ledvin

Pacientka byla odesldna z chirurgie, kde byla vySetfena pro bo-
lesti levé dolni koncetiny (LDK). Asi mésic se citila unavend,
doma casto odpocivala, posedavala. Pri chiizi se zadychala,
méla suchy kasel a zavraté, zastavovala se po nékolika metrech.
V bezvédomi nebyla, bolesti na hrudniku neméla. Den pred
vySetfenim rano vstala a nemohla se pro bolest v levém cho-
didle a lytku postavit. Namazala si koncetinu gelem s hepari-
nem (Lioton 100 000 gel), ale protoze bolesti v nezmensené
mife pretrvavaly, vyhledala lékare.

Hlubokou zilni trombdzu ani plicni embolii nikdy predtim
neprodélala, pro onkologické onemocnéni se nelé¢ila, posledni
tfi mésice neméla uraz, operaci, nebyla hospitalizovana ani
del$i dobu upoutana na lazko. V rodinné anamnéze se trom-
boembolickd nemoc nevyskytla. Asi 10 let se lé¢ila pro arteri-
alni hypertenzi, posledni tfi roky byla sledovana na revmato-
logii pro systémovy lupus erythematodes s postizenim ledvin,
pro ktery uzivala 4 mg methylprednisolonu (Medrol) a 2,5 mg
methotrexatu denné.

Velmi obézni zena (BMI 42 kg/m?), bez cyandzy, kardiopul-
monalné kompenzovand, TK 115/60 mmHg, TF 108/min, DF
17/min, obé dolni koncetiny bez otoku, vlevo bolestivost pri
hluboké palpaci lytka, Homansovo a plantarni znameni na
obou DK bylo negativni.
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Krevni odbér: KO - Hb 90 g/1, MCV 100,2, jinak v normé,
urea 15,24 mmol/l, kreatinin 245 umol/l, glomeruldrni filtrace
25 ml/min, D-dimery 6,9 mg/l (norma dle véku pacientky 0,65
mg/l). EKG - SR, F 100/min, horizontalni elektricka osa, 3 su-
praventrikularni extrasystoly. Barevnd duplexni sonografie zil
LDK ukazala hlubokou zilni trombdzu v. femoralis, v. poplitea
a vv. fibulares, kterd kon¢ila v Hunterové kandlu v dolni tretiné
stehna. Echokardiografie — pravostranné srde¢ni oddily bez di-
latace a poruchy kinetiky, stopovd regurgitace na plicnici a tri-
kuspidalni chlopni, kde také vyznamny tlakovy gradient (33
mmHg), mirna az stfedné tézka, prekapilarni plicni hyper-
tenze, odpovidajici sukcesivni plicni embolizaci.

Byla zahajena peroralni antikoagulacni 1é¢ba rivaroxabanem
(Xarelto) 15 mg dvakrat denné po dobu prvnich tfi tydna
a potom, vzhledem k tézké ledvinové nedostate¢nosti, pokra-
¢ovano v redukované davce rivaroxabanu (Xarelto) 15 mg jed-
nou denné. Pacientka chodila s nasazenou kompresivni ste-
henni puncochou.

P1i kontrole po dvou tydnech bolesti LDK vymizely, nama-
hové dusnost a suchy kasel ustupovaly. Za dva mésice byla pa-
cientka bez subjektivnich potizi a pti ultrazvukovém vySetfeni
jiz nebyla tromboéza hlubokych zil patrna.

47leta pacientka s hlubokou Zilni trombézou
po artroskopii a kolisavymi hodnotami INR

Pacientka pred dvéma mésici podstoupila artroskopii levého
kolena. Do tfi dnti po operaci se pres tromboprofylaxi (Fraxi-
parine 0,4 ml s.c. po 12 hodinach) objevil bolestivy otok levého
lytka a ultrazvukové vysetfeni prokazalo hlubokou Zilni trom-
bdzu v. poplitea a obou kment vv. fibulares. Posléze byla zena
prevedena na warfarin. Pacientka se s ni¢im nelécila, nekoutila,
neuzivala zadné 1éky ani hormonalni antikoncepci. V rodiné
se tromboembolickd nemoc nevyskytla.

Normosomni Zena (BMI 24 kg/m?), kardiopulmonalné
kompenzovana, TK 120/70 mmHg, TF 72/min, DF 12/min,
obé dolni koncetiny bez otoku. Hluboka palpace Iytka, Homan-
sovo a plantarni znameni na obou dolnich koncetinach (DK)
negativni, na levém koleni hojici se jizvy po artroskopii.

Pfes opakované kontroly a tpravy davkovani warfarinu se
nedafilo udrzet INR v terapeutickém rozmezi 2-3. Ze 14 od-
bért byly pouze tfi v pozadovaném lé¢ebném rozmezi. Pii ko-
lisani hodnot INR se u pacientky objevovaly obcasné epistaxe
a krvéceni z ddsni. Po dvou mésicich netispé$né warfarinizace
proto bylo rozhodnuto o prevedeni na rivaroxaban (Xarelto)
v davce 20 mg jedenkrat denné. Rivaroxaban (Xarelto) byl na-
sazen pri hodnoté INR 2,46 (1é¢bu pripravkem Xarelto je
mozné zahajit, jakmile je hladina INR 2,5 nebo nizsi). Béhem
tfimésicni 1é¢by rivaroxabanem neméla pacientka zddné po-
tize. Pti kontrolnim ultrazvukovém vysetfeni po dvou mési-
cich byly v. poplitea a oba kmeny vv. fibularis zcela rekanali-
Zovany.

75leta Zena s pourazovou proximalni hlubokou
Zilni trombdzou

Pacientka byla odesldna praktickym lékarem pro bolesti levé
dolni koncetiny (LDK). Pfed 11 dny upadla na chodniku a po-
hmozdila si obé kolena a bérce. Neméla nic zlomeného. Néko-
lik dntt doma polehavala. Tyden od trazu pretrvavaly bolesti
levého bérce a kolena, PDK nebolela, ale lytko bylo oteklé.
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Zenu proto prakticky lékai odeslal k vylou¢eni hluboké Ziln{
trombozy.

Pacientka se asi 10 let 1é¢ila pro arteridlni hypertenzi a hy-
percholesterolemii, méla varixy na obou bércich, pfed tfemi
lety prodélala varikoflebitidu na LDK.

Obézni zena (BMI 31 kg/m?), kardiopulmonélné kompen-
zovand, TK 140/95 mmHg, TF 72/min, DF 14/min, obé dolni
koncetiny s uzlovitymi varixy na bércich, bez zndmek zanétu,
na levém lytku a kolené ¢etné krevni podlitiny, pravé lytko vi-
ditelné objemnéjsi nez levé (+4 cm). Hluboka palpace lytek,
Homansovo a plantdrni znameni na obou DK negativni.

Krevni odbér: KO v normé, urea 5,33 mmol/l, kreatinin 76,6
umol/l, D-dimery 4,04 mg/1 (norma podle véku pacientky 0,75
mg/1). Barevna duplexni sonografie zil DK ukézala, Ze na PDK
asi 15 cm pod ttislem byla v. femoralis zcela obliterovana, uplny
tromboticky uzavér pokracoval distalné do v. poplitea a obou
kment vv. fibulares, LDK bez pritkazu hluboké zilni trombozy.

Byla zahajena peroralni antikoagula¢ni 1é¢ba rivaroxabanem
(Xarelto) 15 mg dvakrat denné po dobu prvnich tfi tydnt
a potom pokracovano v davce 20 mg jednou denné. Béhem dne
pacientka nosila na obou dolnich koncetinach kompresivni ste-
henni puncochy.

P1i kontrole za ¢tyfi tydny jiz bolesti DK neméla, modfiny
na LDK vymizely a pravy bérec nebyl otekly. Xarelto uzivala
pravidelné a neméla zadné krvacivé projevy. Pfi ultrazvukovém
vySetfeni za 3 a 6 mésicti byly ve v. femoralis a v. poplitea patrné
nasténné potrombotické zmény a jeden ze dvou kmeni vv. fi-
bulares byl stale zcela uzavreny (obr. 2).

Obr. 2: Potromboticky uzavér jednoho ze dvou kmeni
vv. fibulares (vpravo), uprostfed je patrnd cervené se barvici
a. fibularis




Instila¢ni podtlakova terapie: efektivni soucast
1é¢by zavazného syndromu diabetické nohy

Hana Polakova

Geriatrické centrum Pardubické nemocnice, Nemocnice Pardubického kraje a.s.

Souhrn:

Uvedena kazuistika poukazuje na moznost feseni komplikovaného pripadu syndromu
diabetické nohy (pritomnost multirezistentniho bakterialniho kmenu a osteomyelitidy)
pomoci instila¢ni podtlakové terapie. V tomto pripadé se jednalo o jednu z nejpodstat-
néjsich soucasti komplexni terapie. NPWTi (negative pressure wound therapy with in-
stillation) trvala 40 dni, protoze $lo o zavazny, koncetinu vitdlné ohrozujici chronicky
defekt, jehoz hojeni podléha odlisnym zakonitostem nez u rany akutni. Diky instilaci
doslo ke zvladnuti velmi tézkého lokalniho nalezu a umoznéni jeho nasledného doho-
jeni pomoci modernich obvazovych materiala v relativné kratké dobé péti mésicti od
transmetatarzalni amputace. Tim byla minimalizovana invalidizace pacienta pfi zacho-
vani maximalni mozné délky koncetiny se zajisténim plné sobéstacnosti.

Summary:

Negative pressure wound therapy with instillation: the effective part of treatment
of a severe diabetic foot syndrome

The presented case report shows the option of the management of the complicated
diabetic foot syndrome (a presence of multi resistant bacteria and osteomyelitis) using
the negative pressure wound therapy with instillation. It was one of the most substan-
tial parts of the complex therapy in this patient. NPWTi (negative pressure wound
therapy with instillation) lasted for 40 days as it was a severe chronic defect that re-
presented a life threatening condition for the leg and its recovery process proceeded
under different principles than in an acute wound. Thanks to the instillation the very
severe local finding was controlled and it was subsequently cured using modern dres-
sing materials in a relatively short time of 5 months from the transmetatarsal ampu-
tation. This way not only minimized the patient’s disability, it also maintained the ma-
ximal possible length of the leg and ensured full self-sufficiency.

Poldkovd, H. Instilacni podtlakovd terapie: efektivni soucdst 1écby zdvazného syndromu diabetické nohy. Ka-
zuistiky v angiologii 3, 2: 30-32, 2016.
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Uvod

Syndrom diabetické nohy (SDN) je zavaznou chronickou
komplikaci diabetu, ktera je i dnes ¢asto diagnostikovéna az ve
stadiu ulceraci nohou. Ty vznikaji v diisledku tézkého postizeni
multifaktorialni etiologie. Jednd se predev$im o osové odchylky

Wagner E. William (1917) — americky ortoped. Jesté pred dokonc¢enim stu-
dii narukoval do armady, protoze USA vstoupily do 2. sv. valky. Studia do-
kon¢il v roce 1953 na University of Southern California. Po povinné praxi
si zafidil soukromou ortopedickou praxi, ve které se ¢asem specializoval na
postizeni nohou a kotniku a stal se autoritou v problematice diabetické nohy.
V roce 1982 zalozil Wagner Foot and Ankle Institute. V roce 2000 se stal
ortopedem roku Neufeldské spolecnosti. Klasifikaci ran, jez je dnes nejcas-
t&ji oznacovana jeho jménem, publikoval v Foot Ankle v roce 1981.

(zdroj informaci: archiv redakce)
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v postaveni dolnich koncetin, neuropatii, mikro- a makroan-
giopatii, Charcotovu osteoartropatii a zmény v kostnim meta-
bolismu. V pripadé takto tézkych komplikaci je potfeba dlou-
hotrvajici komplexni terapie. Jeji vysledek je casto velmi nejisty
i pfes vyuziti vSech dostupnych a nejmodernéjsich lé¢ebnych
metod.

Kazuistika

Jedna se o obézniho, 130 kg vaziciho pacienta, narozeného
v roce 1951. Dlouhodobé se 1é¢i s arteridlni hypertenzi, ische-
mickou chorobou srde¢ni, stav po non STEMI v roce 2008 pti
nemoci tfi tepen, feSenou revaskularizaci angiograficky, s po-
ruchami srde¢niho rytmu v anamnéze. Dale je pres 10 let sle-
dovan pro diabetes mellitus s mnohocetnymi komplikacemi ve
smyslu polyneuropatie, nefropatie - CKD 3. stupné, angiopatie.
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V roce 2013 byla provedena amputace 4. a 5. prstu pravé dolni
koncetiny pro syndrom diabetické nohy (Wagner 4).

12. ¢ervna 2015 pacient ptiSel k vySetfeni pro recidivu SDN,
vyvolavajicim faktorem bylo zabodnuti §pendliku do palce
pravé dolni koncetiny. V oblasti 1. prstu se nachdzel nekroticky
defekt o velikosti malé mince. Rychle doslo k rozvoji flegmo-
noéznich zmén, pro které byl 17. ¢ervna 2015 pacient vySetfen
v chirurgické ambulanci. Byla nasazena antibioticka peroralni
terapie (klindamycin) a provedeno ultrazvukové vysetieni ar-
terii dolnich koncetin, které neprokazalo zdvaznou poruchu
prokrveni dolnich konéetin. Rentgenové vysetteni skeletu nohy
bylo zatim bez znamek osteomyelitidy. Terapie lokalniho na-
lezu byla provadéna denné antiseptickym krytim terénni sluz-
bou v misté bydlisté. Ke stabilizaci v§ak nedochazelo, stav na-
opak naddle progredoval. Byla pritomna pocinajici vlhkd
gangréna palce a dochazelo k rozvoji septického stavu, dopro-
vazeného dekompenzaci diabetu, progresi renalni insuficience
a vyraznou elevaci zanétlivych markeru. Pacient byl proto 3.
¢ervence 2015 prijat k hospitalizaci. Po parenteralni antibio-
tické terapii (nadale klindamycin) a po kompenzaci vnittniho
prostredi doslo k ustupu projevi systémové zanétlivé reakee.
Ale ke zklidnéni lokalniho nalezu na pravé dolni koncetiné
(PDK) nedochézelo. Naopak - gangrendzni zmény se rozsitily
pres meziprstiina 2. prst PDK. Rentgenovym vysetfenim byla
prokazana progredujici osteomyelitida 1. a 2. prstu a 1. meta-
tarsu. Kultiva¢nimi vySetfenimi byla potvrzena MRSA poziti-
vita, pro kterou byla provedena zména antibiotické terapie (na
peroralné podavany cotrimoxazol). Jedinym pozitivem v dany
okamzik bylo, Ze angiografické vySetfeni neprokazalo zZadnou
poruchu prokrveni dolnich koncetin. Nélez byl chirurgem in-
dikovén k amputacnimu feSeni. Pacientovi byla navrzena am-
putace v bérci, ten ale souhlasil pouze se zdkrokem transmeta-
tarzalné. V této trovni pak byla 12. srpna 2015 koncetina
amputovana. Zdkrok byl komplikovan pfitomnosti absceso-
vého lozZiska v oblasti planty a v pochvé extenzoru pro tfeti prst.
Pahyl byl ponechdn k hojeni sekundarné. Byl pfitomen roz-
sahly, 4 cm hluboky kapsovity defekt plantarné se sondovatel-
nym skeletem v obou laterdlnich pélech dehiscence. Zaroven
pretrvavala MRSA pozitivita a proto bylo pokrac¢ovano v dlou-
hodobé 1é¢bé peroralnim cotrimoxazolem. Pro MRSA poziti-
vitu a zavazny lokalni nélez byla 27. srpna 2015 nasazena in-
stila¢ni podtlakova terapie (NPWTi), obrazek 1 a 2. Instilace
byla provadéna pravidelné ve dvouhodinovych intervalech po
dobu 10 minut, abychom zabranili vzniku biofilmu a vyrazné
snizili riziko selhdni podtlakové terapie vzhledem k multire-
zistenci. K proplachu jsme pouzili superoxidovany roztok
Aqyitox D. Jiz pti nasledujicim pfevazu (obrazek 3) bylo patrné
vyrazné zlep$eni defektu. Byla pritomna istd granula¢ni tkan
v celém rozsahu dehiscentniho pahylu. Proto bylo v této terapii
pokracovano v nasledujicich ¢tyficeti dnech. Béhem tohoto ob-
dobi doslo k pregranulovani skeletu, vyrazné regresi defektu
(obrazek 4) a k uplnému uzavieni kapsy plantarnim smérem.
Po vysazeni NPWTi byl 6. fijna 2015 uskute¢nén prechod na
lokalni terapii alginatem se stfibrem (obrazky 5 a 6). Tento ma-
teridl byl volen s ohledem na dlouhodobou MRSA pozitivitu
a moznou vyménu materialu v tfi az ¢tyfdennim ¢asovém in-
tervalu se zabranénim zbyte¢né manipulace s defektem. Po na-

Obr. 1: Stav defektu pri nasazeni NPWTi 27. 8. 2015
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Zdroj obrazku: archiv autorky

Obr. 3: Vycisténi defektu a masivni granulace pfi druhém
prevazu 31. 8. 2015

Zdroj obrézku: archiv autorky
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Obr. 5: Stav defektu pfi ukonc¢eni NPWTi 6. 10. 2015

Obr. 7: Témér dohojeny defekt 18. 12. 2015

Zdroj obrazku: archiv autorky

Obr. 6: Piechod na terapii modernimi obvazovymi materialy
(Silvercel) 6. 10. 2015

Zavér

NPWTi je velmi efektivni a relativné novou metodou, kterd
by méla pattit mezi dostupné a pouzivané postupy v 1é¢bé za-
vaznych pripadi SDN. Jeji nespornou vyhodou, pravé diky
principu instilace, je roz$ifeni indikaci podtlakové terapie
a vyrazné snizeni rizika jejiho selhani. Lze ji proto pouzit
u stavii doprovazenych pritomnosti multirezistentnich bakte-
rif, osteomyelitid, imunodeficittl a nekréz (za predpokladu
pravidelného débridementu). Vyse uvedené stavy casto dopro-
vazi SDN v pokrocilych stadiich a ve vSech je pravé klasicka
NPWT kontraindikovana.

Publikovdno se souhlasem casopisu Kazuistiky v diabetologii.

Zdroj obrézku: archiv autorky

MUDr. Hana Poldkova
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staveni lokalni 1écby byl pacient propustén. Pfevazy doma byly
pravidelné provadény terénni sluzbou. Pti kontrole 18. pro-
since 2015 byl defekt téméf dohojen, velikost byla 4 x 0,5 cm
(obrazek 7). Na dalsi navstévu v lednu 2016 se pacient bohuzel
nemohl dostavit. Je hospitalizovan pro plicni embolii vzniklou

Geriatrické centrum
Pardubicka nemocnice
Kyjevska 44

530 02 Pardubice

e-mail: hana.polakova@nemocnice-pardubice.cz

30. prosince 2015.
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Ziklady anatomie
2. Kardiovaskularni a lymfaticky systém

2, KARDIOVASKULARNI
A LYMFATICKY SYSTEM

Milo$ Grim, Rastislav Druga et al.

Kniha vychazi v nakladatelstvi Galén a nakladatelstvi Karolinum jako posledni z péti dilti cyklu Zéklady anatomie. Je uréena
predevsim studentiim, a to nejen lékarstvi, ale i ostatnich vzdélavacich programi zaméfenych na zdravotnickou problematiku.

Kolektiv autort v cele s profesory Milosem Grimem a Rastislavem Drugou predstavuje ve dvou hlavnich kapitolach, které
jsou déle prehledné ¢lenény podle anatomickych celkd, kardiovaskularni a lymfaticky systém.

Zylastni kapitoly jsou vénovany klinickym zobrazovacim metodam vysetfeni srdce, vrozenym vaddm srdce, v kapitole o lym-
fatickém systému jsou uvedeny i buné¢né-biologické poznatky. Také v kapitolach o vyvoji srdce a o vyvoji krevnich a lymfatickych cév jsou zohlednény
soudobé poznatky zaloZené na postupech bunééné a molekularni biologie. Diitkladna pozornost je vénovana problematice morfogeneze organovych systémua.

K prehlednosti pfispivaji poznamky zvyraznéné Sedym podkladem textu, které zduraziuji funkci popisovanych struktur a uvadéji je do souvislosti s kli-
nickou medicinou.

Kniha je bohaté vybavena prehlednymi, prevazné schematickymi ilustracemi, dale obsahuje dokumentaci z oblasti zobrazovacich metod a fotografie
z archivu autord.

Galén, Praha, 2016, ISBN 978-80-7492-235-0, 1. vydani, 117 stran, barevné. Publikaci je mozné zakoupit na www.galen.cz
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