,Nejasna“ pricina vzniku a recidivy
venozniho tromboembolizmu

P. Duli¢ek’, L. Vodic¢kové?, J. Maly', M. Pecka', M. Beranek’

' Oddélent klinické hematologie II. interni kliniky Lékarské fakulty UK a FN, Hradec Krdlové, prednosta prof. MUDr. J. Maly, CSc.
* L interni klinika Lékarské fakulty UK a FN, Hradec Krdlove, prednosta prof- MUDr. J. Vojdcek, DrSc.
* Oddélent klinické biochemie Lékaiské fakulty UK a EN, Hradec Krdlové, prednosta prof- MUDr. V. Palicka, CSc.

Souhrn: Popsin ptipad 61letého muze s prvni epizodou masivni plicni embolie ve véku 54 let, jejiz pfi¢ina nebyla nijak vysvét-
lena. Po propusténi z nemocnice doslo k manifestaci trombocytdzy, ktera ziistala dile nefeSena a az po recidivé venézniho
tromboembolizmu byla diagnostikovina esencidlni trombocytemie jako primarni pfi¢ina trombofilniho stavu. Po dosazeni pl-
né remise myeloproliferativniho onemocnéni a pfi dobfe vedené antikoagula¢ni terapii je nemocny bez potizi a bez znamek re-
cidivy venézniho tromboembolizmu.
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,Unknown“ cause of the onset and recurrence of venous thromboembolism

Summary: We reported the case of 61 years old man with the first episode of massive pulmonary embolism at the age of
54 without the proper explanation of the cause. Thrombocythaemia was manifested after the dismissal from the hospital but
the origin of this condition was not clarified. Essential thrombocythaemia was diagnosed after the recurrence of venous
thromboembolism and that is the explanation for thrombophilic condition in this patient. The patient is without problems and
signs of recurrent venous thromboembolism after the achievement of the complete remission of myeloproliferative disease and
well - managed of anticoagulation therapy.
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Uvod

Venézni tromboembolizmus (VTE)
je multifaktoridlni onemocnéni, na
jehoz vzniku se podili dynamicka in-
terakce vrozenych a ziskanych rizi-
kovych faktorti [1]. Pfi prekroceni
obrannych mechanizmi dojde k roz-
voji trombotické piihody. V posled-
nich letech doslo v etiopatogenezi
VTE k velkému pokroku, zejména
vzhledem k identifikaci vrozenych
trombofilnich stavt. To umoznilo
objasnit pfi¢inu vzniku VTE u mno-
ha trombotickych pfihod, zejména
familidrné se vyskytujicich. V kazdém
pripadé je ale nutno myslet i na pii-
¢iny ziskané, jiz dobfe poznané [2].

Popis pfipadu

V ¢ervnu roku 1998 byl na IL interni
kliniku LF UK a FN Hradec Kralové
prijat S4lety muz pro dusnost a otok

levé dolni koncetiny. Pfed 3 tydny byl
pro bolest vlevém lytku prelécen pro
suspekeni erysipel antibiotiky, ultra-
zvukem byla vyloucena hluboka zil-
ni trombdza. V rodinné anamnéze
neni zminka o VTE, nemocny byl
dosud prakticky zdrav. Vzhledem
k subjektivnim potizim, klinickému
stavu (dusnost, tachykardie, TK
90/60 mm Hg) bylo vysloveno pode-
zfeni na plicni embolii. Ta byla po-
tvrzena na spirdlnim CT, které pro-
kdzalo masivni bilaterdlni plicni
embolii. Pro tuto diagnézu svédcil
i ndlez na EKG (RBBB), obraz akut-
niho cor pulmonale pfi UZ srdce, sa-
turace kysliku byla 91%. Na UZ zil
byla prokadzana ileofemordlni trom-
béza vlevo. Vzhledem ke klinickému
stavu a potvrzené diagnoze plicni
embolie byl nemocny lécen trombo-
lyzou - rtPa - aktilyzou s naslednou

terapii nefrakcionovanym hepari-
nem (UFH), ktery podavan kontinu-
alné. Po zlepSeni stavu vSak dochézi
po 14 dnech hospitalizace opét k ata-
ce dusnosti a pro recidivu plicni em-
bolie, pfes sporny tdaj o streptoko-
kové infekci v anamnéze, byla opét
zahdjena trombolytickd terapie, ale
streptazou. Po této terapii byl ne-
mocny pres UFH preveden na warfa-
rin a zaveden kavalni filtr pod od-
stup rendlni zily. Béhem hospitaliza-
ce byl nemocny prelééen opakované
antibiotiky pro intermitentni febri-
lie, a to na zikladé pozitivnich vy-
sledka kultivaci - Pseudomonas aeru-
ginosa ve sputu, mocovou infekci. Po-
davan téz Nizoral pro prukaz
Candida albicans v mo¢i. Béhem hos-
pitalizace, ktera trvala 5 tydna, bylo

vy

vedeno vySetfeni na pfitomnost vro-
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zeného trombofilniho stavu, ktery
dostupnymi vySetfenimi (vySetfeni
dokonceno pii dalsi hospitalizaci)
neprokdzan. Vyloucen byl deficit an-
titrombinu, proteinu C a S, vylouce-
na mutace FV Leiden a mutace
F 11202104, vyloucena hyperhomo-
cysteinemie, vyloucen antifosfolipi-
dovy syndrom (neprokdzina proti-
latka typu lupus antikoagulans, nor-
malni hodnoty ACa a protilatek proti
B,-glykoproteinu I). Provedenymi vy-
Setfenimi onkomarkera (CA 72-4,
specificky prostaticky antigen, karci-
noembryondalni antigen) a zobrazo-
vacimi metodami (RTG plic, CT plic,
UZ bricha) nebylo prokazano ma-
ligni onemocnéni. Ani provedena
biochemicka vySetfeni neprokdzala
zadné abnormality. Hodnoty krevni-
ho obrazu (KO) pri pfijeti prokazaly
mirnou leukocytézu (13,5 x 10°/1),
normélni hodnoty hemoglobinu
a mirnou trombocytézu (416 x 10°/1)
s mirnym posunem doleva. Zmény
hodnoceny jako zanétlivé, navic hod-
nota CRP v této dobé byla 145 mg/1.
V dal$im priaibéhu doslo k normali-
zaci téchto hodnot, v trombocytech
dokonce k poklesu, coz bylo pricte-
no terapii UFH. Pfi propusténi byla
hodnota trombocytil zcela v normé
(376 x 10°/1). Pric¢ina vzniku nebyla
tedy pfi propusténi objasnéna, ne-
mocny déle pfeddn do péce angiolo-
gické poradny. Do poradny se popr-
vé dostavil 3 mésice po propusténi,
kde na UZ zil prokdzana rekanalizu-
jici se ileofemoralni trombdza s kola-
teralizaci, v KO prokdzana trombo-
cytéza (561 x 10°/1). Doporucena
nadale antikoagula¢ni terapie warfa-
rinem a kontroly v angiologické po-
radné v 6meésicnich intervalech. Pfi
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dalsich kontrolach jiz vzdy prokdzi-
na trombocytéza s hodnotami pfes
500 x 10°/1, nicméné po priciné to-
hoto nélezu dile nepétrino az do
nora roku 2003. V tinoru roku 2003
byl nemocny pfijat nal interni klini-
ku LF UK a FN Hradec Kralové pro
recidivu VTE, na UZ prokazana bila-
teralni ileofemoralni trombédza zasa-
hujici az do dolni duté zily do oblas-
ti zavedeného kavélniho filtru. Hod-
nota INR v dobé piijeti byla 1,9.
Nemocny lécen 5 dntt UFH, vzhle-
dem k ndrtstu trombu pfistoupeno
k lokdlni trombolyze, kterd vsak
ukoncena pro krvicivé projevy. Ne-
mocny preveden na LMWH - Fraxi-
parin v terapeutické davce. Béhem
terapie LMWH byla provedena vyset-
feni k vylouceni ¢i potvrzeni myelo-
proliferativniho onemocnéni (véetné
trepanobiopsie) a prokazana esencidl-
ni trombocytemie. Proto byla zahaje-
na terapie Litalirem (hydroxyurea)
a nemocny byl drzen v plné remisi
(normalizace poctu trombocytt1). Po
dostupnosti Thromboreductinu na
podzim roku 2003 nemocny byl pre-
veden na Thromboreductin a pfi
davkovani 2krat 1 ¢bl stfidavé s 3krat
1 tbl dosazeno trvalé normalizace
poctu trombocytii. Nemocny byl
dobfe nastaven na antikoagulacni te-
rapii Lawarinem s cilovou hodnotou
INR mezi 2-3. Od nastaveni této te-
rapie je nemocny zcela v poradku,
bez recidivy VTE. Tuto terapii ne-
mocny toleruje velmi dobre.

Diskuse

V ¢lanku je popsan pripad muze se
spontannim vznikem zavazné formy
VTE, u kterého nebyla pfi prvni epi-
zodé objasnéna pricina vzniku VTE.

Objasnéna byla az pri recidivé VTE,
ke které doslo pri ne optimalné na-
stavené antikoagula¢ni terapii a z4-
ni trombocytemii. Na moznost pii-
tomnosti  myeloproliferativniho
onemocnéni je nutno vzdy myslet
pfi vzniku VTE (zejména zdvazné
formy ¢i vyskytu zilni trombézy
v tzv. neobvyklé lokalizaci), a to u je-
dincti ve vSech vékovych kategoriich
a pfi pritomnosti jakéhokoliv
suspektniho nélezu v krevnim obra-
zu. K plné manifestaci onemocnéni
muze totiz dojit az s ¢asovym odstu-
pem po prodélané trombotické pii-
hodé. Spravna diagnéza je zcela ne-
zbytn4 ke snizeni rizika VTE, v tom-
to pripadé sniZeni rizika rekurence
VTE [3], protoze toto riziko lze mini-
malizovat jediné dosazenim plné re-
mise zdkladniho onemocnéni a dobfe
vedenou antikoagulaéni lé¢bou.
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