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Úvod a definice
Již v roce 1845 internista George Budd 
popsal tri ádu –  bolest břicha, zvětšení 
jater a  ascites. V  roce 1899  patolog 
Hans Chi ari dokumentoval histopato‑
logické nálezy, které jso u dosud známy 
jako Budd‑Chi ari syndrom (BCS) [6,21]. 
Trombóza jaterních žil  –  Budd‑Chi ari 
syndrom  –  představuje závažný stav 
spojený s  velko u morbidito u a  může 
nemocného ohrožovat na životě. Výskyt 
v populaci se udává 1/ 100 000 [1].

Tento syndrom je def inován jako 
obstrukce hepatálního průtoku kde‑
koliv od úrovně jaterních žil do vyús‑
tění dolní duté žíly do pravé síně, bez 
ohledu na eti ologii obstrukce [5]. 
Def inice vylučuje funkční obstrukci 
toku kvůli pravostrannému srdečnímu 
selhání. Z definice syndromu jso u také 
vylučovány veno okluzivní choroba ja
ter a syndrom sinuso idální obstrukce 
[20]. Rovněž obliterační hepatokavo
pati e [13], dříve označovaná jako mem
branózní obstrukce dolní duté žíly, má 
většino u specif icko u eti opatogenezi, 
klinické projevy a průběh. Dnes kromě 
vrozené příčiny byla popsána i příčina 

posttrombotická [7,8,19] a také so uvi
slost s hepatocelulárním karcinomem 
[8]. V našem článku se zabýváme pří‑
nosem hematologa při di agnostice pří‑
činy BCS, v terapii základního, průvod‑
ního hematologického onemocnění 
a  také při monitorování antiko agu‑
lační terapi e.

Eti opatofyzi ologi e  
a histologický nález
Obstrukce jedné hlavní jaterní žíly je 
klinicky němá. Obstrukce dvo u nebo 
tří hlavních jaterních žil vede k hemo‑
dynamickým změnám. První změno u je 
pak zvýšení tlaku v sinuso idách. To vede 
k zvětšení jater a bolesti, dále k dilataci 
sinuso idů a městnání, ke vzniku ascitu 
a portální hypertenze. Druho u hemo‑
dynamicko u změno u je snížení prů‑
toku v sinuso idách, snížení portálního 
průtoku, ale perfuze v arteri ích se zvy‑
šuje. Tyto změny se podílejí na poško‑
zení jaterních buněk. Proto ve více než 
70 % případů dochází k  nezánětlivé 
nekróze jaterních buněk centrilobu‑
lárně. Během několika dalších týdnů se 
vyvine v této oblasti fibróza. Pokud je 

so učasně přítomna portální obstrukce 
(10– 20 % případů), může fibróza pře‑
vládat v  periportální oblasti. Během 
několika měsíců může dojít k modu‑
lární regeneraci a  konečně k  rozvoji 
jaterní cirhózy.

Klinický průběh a di agnóza
K podezření na toto onemocnění vede 
bolest břicha nad pupkem a pod pra‑
vým žeberním oblo ukem, na uze a 
a zvracení. Nemocný si může všimno ut 
žlutého zabarvení sklér a kůže, zvětšení 
objemu břicha (ascites). V této situ aci 
se také většino u dostane k lékaři. Dle 
panelu expertů [9] by mělo být vyslo‑
veno podezření na BCS při splnění 
následujícího: bolest břicha v  horní 
polovině, rozvoj ascitu a  hepatome‑
gali e při negativní anamnéze předcho‑
zího jaterního onemocnění. Někteří 
jedinci se dostano u k  lékaři pro pro‑
jevy portální hypertenze  –  krvácení 
z jícnových varixů či refrakterní ascites. 
Po vyslovení podezření na tento syn‑
drom je nezbytné provést další vyšet‑
ření k potvrzení či vylo učení onemoc‑
nění. K tomu nám slo uží zobrazovací 
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vyšetření. Ultrazvuk s dopplerovským 
měřením toku má senzitivitu více než 
75 % [9] a  je obvykle prvním vyšetře‑
ním. Pokud nezískáme tímto vyšet‑
řením di agnózu, je nutné provést CT 
vyšetření či ještě lépe vyšetření pomocí 
magnetické rezonance. U  některých 
nemocných (většino u s  jaterní cirhó‑
zo u) není di agnóza potvrzena ani po 
těchto 2 prvních krocích. Třetím pří‑
stupem je provedení venografi e, která 
umožňuje přesné popsání obstrukce 
a také měření tlaku. So učasně lze pro
vést jaterní bi opsii, která vylo učí ve
no okluzivní chorobu jater (VOD) a ja
terní cirhózu jiné eti ologi e.

Průběh choroby bývá rovněž rozdělo‑
ván na fulminantní, akutní, subakutní 
a chronický [12]. Fulminantní průběh je 
naštěstí poměrně vzácný a je charakte‑
rizován rozvojem jaterní encefalopati e 
během 8 týdnů od rozvoje ikteru. Akutní 
průběh má rychlý začátek s  rozvojem 
ascitu a nedojde k rozvoji kolaterálního 
oběhu. Chronický průběh vzniká větši‑
no u na pozadí jaterní cirhózy. Nejčastěji 
se vyskytuje forma subakutní s poma‑
lým rozvojem ascitu, minimálním hepa
tocelulárním poškozením a  rozvojem 
jaterních a portálních kolaterál.

Příčiny Budd‑Chi ari syndromu
Příčiny můžeme z hlediska hematologa 
rozdělit na:
a) hematologické
b) jiné

Někteří a utoři [5] také rozlišují pri‑
mární BCS a sekundární BCS. Jako pri‑
mární je při intraluminální obstrukci 
(trombóza aj.), jako sekundární, po
kud je lumen utlačováno zvenčí (nádor, 
absces, cysta).

A. Hematologické příčiny:
1. �myeloproliferativní onemocnění 

(MPD)
2. vrozené trombofilní stavy
3. antifosfolipidový syndrom (APS)
4. �paroxysmální noční hemoglobinu‑

ri e (PNH)
5. �kombinované eti ologi e  –  trombo

f ilní stav  +  užívání hormonální 

antikoncepce (OC), MPD  +  OC, 
MPD + trombofilní stav + OC

6. srpkovitá anémi e

B. Jiné:
1. nádory
2. infekční onemocnění
3. zánětlivá onemocnění
4. vrozené malformace
5. tra umata
6. �užívání hormonální antikoncepce, 

gravidita

Dále se budeme věnovat příčinám 
hematologickým. Polovinu hemato‑
logických příčin tvoří Ph–  myelopro‑
liferativní onemocnění (MPD), a  to 
hlavně pravá polycytemi e (PV) a esen‑
ci ální trombocytemi e (ET). Často není 
obraz jednoznačně vyhrazen a  cha‑
rakteristické je, že v době manifestace 
Budd‑Chi ari syndromu jedinci nesplní 
di agnostická kritéri a MPD. V případě 
podezření na PV je i přes velmi závažný 
klinický stav nápadná velmi nízká FW. 
K typickému obrazu MPD může dojít 
během několika dalších měsíců. Dopo‑
ručený postup di agnostiky a  terapi e 
MPD je popsán podrobně ve Vnitř‑
ním lékařství [14]. K nezbytným vyšet‑
řením dnes patří i  stanovení mutace 
JAK2 kinázy V617F (Janus Kináza 2). 
Tato mutace se vyskytuje u PV v 65– 97 % 
případů, v  23– 43 % ET a  35– 95 % 
u idi opatické myelofibrózy [4]. Je spo‑
jována s vyšším rizikem žilní trombózy 
u  Ph–  MPD [16]. Na druhém místě 
mezi příčinami jso u vrozené či získané 
trombofilní stavy, které jso u identifiko‑
vány v 30– 40 % případů. Měly by být 
vyšetřeny u všech jedinců s Budd‑Chi ari 
syndromem [22]. Z vrozených trombo‑
filních stavů je to především mutace 
F V Leiden, ze získaných antifosfolipi‑
dový syndrom (APS). Často k rozvoji 
syndromu dochází v případě Leidenské 
mutace, např. po nasazení hormonální 
antikoncepce či v graviditě. Nezřídka 
se jednotlivé příčiny kombinují, takže 
prokážeme počínající MPD, vrozený 
trombofilní stav a  např. užívání OC. 
Stanovení správné di agnózy vrozeného 
trombofilního stavu není jednoduché 

a patří do ruko u zkušeného hemato‑
loga. Nemocného na našem pracovišti 
vyšetřujeme na následující vrozené trom‑
bofilní stavy: stanovení proteinu C, pro‑
teinu S, antitrombinu, vyšetření na pří‑
tomnost mutace F V Leiden a mutace 
protrombinu 20210A.

Získaný trombofilní stav: přítomnost 
protilátky typu lupus antiko agulans 
(LA): APTT, PT, APTT s re agenci í citli‑
vo u a LA, ředěný test s jedem Russelovy 
zmije (dRVVT). V případě prodlo užení 
provádíme korekce plazmo u a při pode‑
zření na LA jso u pak prováděny konfir‑
mační testy s přidáním destičkového 
fosfolipidu či s  přidáním hexagonál‑
ních fosfolipidů. V rámci podezření na 
APS také provádíme vyšetření antikar‑
di olipinových protilátek (ACa) a pro‑
tilátek proti b-2- glykoproteinu I. Dále 
provádíme následující vyšetření: F VIII, 
fibrinogen, D dimer, trombinový čas, 
stanovení homocysteinu po 12 hod lač‑
nění. Proč stanovení správné di agnózy 
patří do ruko u zkušeného hemato‑
loga? Není těžké vyšetřit molekulárně 
bi ologicky přítomnost či nepřítomnost 
F V Leiden nebo mutace F II 20210A, 
ale stanovení deficitu antitrombinu, 
proteinu C, proteinu S či přítomnosti 
cirkulující protilátky typu lupus anti‑
ko agulans není vždy jednoduché. Pro 
správno u interpretaci výsledku je třeba 
znát čas odběru (ve vztahu k fázi one‑
mocnění, k  tíži jaterního postižení) 
a so učasně podávano u terapii. Větši‑
no u je vyšetření potřeba opakovat, než 
můžeme spolehlivě stanovit di agnózu 
vrozeného trombofilního stavu. Např. 
stanovení deficitu proteinu C a  S  je 
svízelné z  pohledu jaterního poško‑
zení v úvodu onemocnění a v případě 
dlo uhodobé antiko agulační terapi e.

Mezi vzácnější hematologické příčiny 
patří PNH a srpkovitá anémi e.

Terapi e
Vzhledem k nízké četnosti tohoto syn‑
dromu neexistuje jediná prospektivní 
randomizovaná studi e, která by porov‑
návala konzervativní postup s chirur‑
gicko u intervencí [10]. Různorodost 
příčin, místo obstrukce, a tudíž akut‑
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nost stavu pak vede ke zvolení tera‑
pe utického přístupu, který je založen 
na zkušenosti centra a  klinickém 
úsudku. V  každém případě je cílem 
terapi e odstranění obstrukce, a  tedy 
prevence jaterního poškození. Terapi e 
se skládá z:
A. �základního onemocnění, resp. vyvo‑

lávající příčiny
B. �obstrukce –  v případě trombózy –  tera‑

pi e antiko agulační či fibrinolytické
C. portální hypertenze

V případě terapi e portální hyper‑
tenze je dnes na prvním místě u Budd‑ 
-Chi ari syndromu TIPS (transjugulární 
intrahepatální portosystémový zkrat). 
Hematolog je cenným pomocníkem v te
rapii základního onemocnění a v moni‑
torování antiko agulační terapi e. Tato 
terapi e je spojena s vyšším rizikem krvá‑
cení vzhledem k časté ko agulopatii při 
hepatopatii či mírné trombocytopenii 
(ta nebývá přítomna u MPD). Dopo‑
ručujeme terape utické dávky heparinu 
(UFH) či nízkomolekulárního heparinu 
(LMWH), a to i v případě zavedeného 
TIPSu. V případě UFH je nutné časté 
monitorování pomocí APTT (první 
2 dny jistě 4krát denně). Ačkoliv tera‑
pii LMWH běžně laboratorně nemoni‑
torujeme, měření antiXa považujeme 
v této indikaci za výhodno u. Hladinu 
antiXa doporučujeme udržovat v tera‑
pe utickém rozmezí. Jedino u výhodu 
UFH ve srovnání s LMWH je v této si‑
tu aci možnost promptní eliminace UFH 
protaminsulfátem (v případě krvácení 
či akutního intervenčního zákroku). 
V  této terapii pokračujeme po dobu 
7– 10 dnů a po zlepšení klinického stavu 
a jaterní léze převádíme nemocného na 
perorální antiko agulační terapii war‑
farinem v terape utickém rozmezí INR 
2– 3. Antiko agulační terapi e je dlo uho‑
dobá, často celoživotní [2]. Vedení 
antikoagulační terapi e (jistě v začátku) 
patří také zkušenému hematologovi, 
a to ze dvo u důvodů. Jednak kvůli vyš‑
šímu riziku krvácení v době zahajování 
terapi e a  také kvůli obtížnosti moni‑
torování, pokud je přítomna cirkulu‑
jící protilátka typu lupus antiko agu‑

lans. Proto je frekvence kontrol INR 
zpočátku větší, po dosažení stabilních 
hodnot INR je pak možno tyto jedince 
monitorovat standardně v 4týdenních 
intervalech. Nedávná studi e [3] pro‑
kázala, že při dobře nastavené anti‑
koagulační terapii není vyšší riziko 
gastro intestinálního krvácení, pokud 
je so učasně podávána gastroprotek‑
tivní medikace. Pokud bychom v tera‑
pii akutního trombotického uzávěru 
po užili terapii trombolyticko u, pak je 
preferováno podání lokálně katétrem, 
a ne celkově, a lékem volby je tkáňový 
aktivátor plazminogenu [17]. V  pří‑
padě di agnostikovaného Ph–  MPD je 
pak pro prognózu nemocného nutná 
správná terapi e tohoto onemocnění 
[2]. V případě vyššího hematokritu je 
na 1. místě indikována venepunkce. 
V  případě trombocytemi e je esen‑
ci ální normalizace počtu trombocytů. 
Hodnoty trombocytů v  době mani‑
festace syndromu nikdy nebývají zvý‑
šené natolik, aby vyžadovaly trombo‑
cytaferézu. Již při podezření na MPD 
nasazujeme tromboreduktivní terapii, 
a to buď cytostaticko u terapii hydroxy‑
ureo u (Litalir), nebo terapii Anagreli‑
dem (Thromboreductin) [11,15,18]. Tu 
preferujeme vzhledem k faktu, že jso u 
často postiženi jedinci v produktivním 
věku s dlo uhodobo u životní prognó‑
zo u. Tito jedinci jso u celoživotně dis‑
penzarizováni v centru pro trombózu 
a hemostázu. 

Závěr
Budd‑Chi ari syndrom patří mezi méně 
častá onemocnění, ale vzhledem k závaž‑
nosti stavu a rozmanitosti příčin vyžaduje 
rychlý di agnostický a terape utický pří‑
stup. V našem sdělení jsme chtěli zdů‑
raznit úlohu hematologa v multidiscipli‑
nárním přístupu k di agnostice a terapii 
tohoto syndromu.
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Oznámení schůzí

Slavnostní seminář Endokrinologického ústavu a Subkatedry endokrinologie IPVZ Praha  
ke 100. výročí narození doc. MUDr. Karla Šilinka, zakladatele Endokrinologického ústavu v Praze

Seminář se koná 10. října 2008 (pátek) od 13.30 do 15.00 hod v posluchárně kláštera Římské unie sv. Voršily,  
Národní tř. 8, Praha 1

Program:
1. Význam doc. K. Šilinka, zakladatele Endokrinologického ústavu, pro českou endokrinologii – prof. Stárka
2. Zásadní role doc. K. Šilinka při řešení jodového deficitu v Československu – prof. Zamrazil
3. Doc. K. Šilink – význam pro použití radionuklidů v medicíně a léčbu karcinomu štítné žlázy – doc. Vlček
4. Doc. K. Šilink a steroidní endokrinologie – prof. Hampl
5. Doc. K. Šilink a využití kybernetiky v endokrinologii – doc. Bílek
6. Odkaz doc. K. Šilinka a perspektivy Endokrinologického ústavu – doc. Hainer


