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Trombéza alebo tromboembolicka choroba je stav suvisiaci s vytvorenim krvnej zrazeniny v cievnom systéme. Na jej vzniku sa podla Wir-
chovovej tedrie okrem poskodenia cievnej steny a spomalenia toku krvi podielaju aj zmeny v zloZeni krvi vratane vrodenych a ziskanych
trombogénnych portch hemostazy. Trombofilny stav je teda charakterizovany zvysenou tendenciou k tvorbe intravaskularnych artériovych
alebo venéznych trombov. Ulohou Narodného centra hemostazy a trombézy (NCHT) so sidlom na Klinike hematoldgie a transfuziol6-
gie Jesseniovej lekarskej fakulty Univerzity Komenského a Univerzitnej nemocnice Martin je podla koncepcie zdravotnej starostlivosti
v odbore Hematolégia a transfuzioldgia, uverejnenej vo Vestniku Ministerstva zdravotnictva Slovenskej republiky (osobitné vydanie,
31.8.2006, ro¢nik 54) okrem komplexnej starostlivosti o pacientov s poruchami hemostazy, aj sprava Narodného registra trombofilnych
stavov Slovenskej republiky (NRTS SR). Uvedeny jedine¢ny register zhromazduje udaje o jedincoch s trombofilnym stavom, poskytované
odbornikmi z regionalnych hematologickych ambulancii so suihlasom pacienta vo forme Specidlneho jednoduchého formulara jedenkrat
ro¢ne. KedZe udaje je po ich zaznamenani v elektronickom systéme mozné statisticky spracovat a posudit jednotlivé charakteristiky
pacientov, v tomto ¢lanku predkladame prierezovu analyzu vzniknutu v désledku kazdoro¢ného spracovavania informacii o jedincoch
s trombofilnym stavom. Tymto sp6sobom by sme chceli poukazat na vyznam diagnostiky trombofilnych stavov pre dalsi manazment
pacientov a stru¢ne charakterizovat riziko, ktoré so sebou prinasaju.
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National registry of thrombophilic states in Slovak Republic

Thrombosis or thromboembolic disease is a state associated with the development of blood clot (thrombus) in the vascular system.
According to the Wirchov’s triad, except the damage to the vessel wall and slowing of the blood flow, changes in the contents of blood
including inherited and acquired prothrombotic disorders of haemostasis also influence its development. Thrombophilia is the state
characterized by the increased tendency to form the intravascular arterial or venous thrombus. According to the concept of healthcare
in the field of Haematology and Transfusiology, published in the Journal of Ministry of Health of the Slovak Republic (special issue,
31.8.2006, volume 54), besides the complex care of patients with disorders of haemostasis, the role of the National Centre of Haemostasis
and Thrombosis (NCHT) with the seat at the Department of Haematology and Transfusiology of the Comenius University in Bratislava,
Jessenius Faculty of Medicine in Martin and Martin University Hospital, in the maintenance of the National Registry of Thrombophilic
States of the Slovak Republic (NRTS SR) is declared. This unique registry collects data of individuals with thrombophilia, provided by the
experts from regional haematologic outpatient departments with consent of the patient once a year in the special simple forms. After
their registration in the electronic system, the data are available for the statistical analysis and assessment of particular characteristics
of the patients. Therefore, in this article we report the cross-sectional analysis performed during the annual processing of data of the
individuals with thrombophilic state. We would also like to point out to the significance of the diagnostics of thrombophilia for further
management of the affected patients and briefly characterize the risk that they convey.
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Uvod

Vrodené trombofilné stavy sa vysetruju na
$pecidlnych pracoviskéch. Na druhej strane to,
aké riziko pre jednotlivca znamend pritomnost
ziskaného trombofilného stavu, by mal vediet
posudit kazdy o3etrujuci lekdr pacienta, u kto-
rého doslo k vzniku trombdzy. Ziskané trombo-
filné stavy sprevadzaju totiz celd skalu ochorenf
a klinickych stavov, ako je tehotnost, vyssi vek,
dlhodoba imobilizacia, Uraz, pooperacny stav,
uzivanie perordlnych kontraceptiv, hormonalna

substitu¢nd lie¢ba, antifosfolipidovy syndrém
(APS), hyperhomocysteinémia, nefroticky syn-
drém, malignita, myeloproliferativne ochore-
nia, heparinom indukovana trombocytopénia,
paroxyzmalna no¢nd hemoglobinuria alebo
napriklad Behgetova choroba. Obidve skupiny
trombofilnych stavov (vrodené a ziskané) sa mo-
Zu prejavit vznikom trombotickych komplikacif
variabilného rozsahu (1, 2). V ¢lanku predkladédme
prierezovU analyzu vytvorenu pri kazdoro¢nom
spracovavani Udajov o pacientoch s trombofil-
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nym stavom a rozoberdme klinicky vyznam tes-
tovania tychto porich hemostézy. Preto v druhej
Casti diskusie k ¢lanku stru¢ne charakterizujeme
jednotlivé trombofilné poruchy hemostazy a ri-
ziko trombotickych komplikacif.

Material a metody
Subor pacientov

Subor pacientov predstavovalo celkové
mnozstvo jedincov, zaevidovanych v NRTS SR
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Obrdzok 1. Formuldr ur¢eny na zber Gdajov o pacientoch s trombofilnym stavom z regiondlinych hematologickych ambulancif

NARODNY REGISTER PACIENTOV S TROMBOFILIOU

Meno lekara:
Pracovisko: Zaslanie idajovza rok:
Presna adresa pracoviska:
Telefonicky kontakt:
Prekonana Rodinna
tromboza anamnéza
Por. Presna adresa Hodnota deficitu
Meno, priezvisko Rodné ¢islo ruch ? . Poznamka
Cislo ds (ulica, &islo, PSC, obec) Typpo Y mutacia ano
2xa| pie | 4no | nie
1x | viac
krat

Vysvetlivky: PSC — postové smerovacie ¢islo

na zéklade vyplnenych formuldrov a vlast-
nych Udajov z ambulancie NCHT pocas re-
prezentativnych 12 mesiacov. Ich spolo¢nym
znakom bola pritomnost niektorej z nasledu-
jucich abnormalit: mutdcia faktora V Leiden
v homozygotnej alebo heterozygotnej forme,
fenotyp rezistencie na aktivovany protein C
(APCR), deficit proteinu C (PC), proteinu S (PS)
a antitrombinu, mutdcia protrombinu G20210A
(FIl G20210A), hyperhomocysteinémia pri mu-
tacii metyléntetrahydrofolatreduktézy (MTHFR)
C677T, MTHFR A1298C alebo blizsie nespecifiko-
vang, dysfibrinogenémia, zvysend aktivita koa-
gulacného faktora VIII (FVIII), syndrém lepivych
dosticiek (SPS) typu I, II, Ill, APS, izolovana po-
zitivita antikardiolipinovych protildtok (ACLA),
mutacia inhibitora plazminogénového aktiva-
tora (PAI) 4G/5G, zvy3ena hladina koagulacnych
faktorov V (FV), VII (FVII), X (FX), zvysend hladina
von Willebrandovho faktora (VWF), mutdcia FV
H1299, koagulac¢ného faktora Xl (FXIl) C467C,
cytochromu P450 4V2 (CYP 4V2) alebo GP la
C807T.

Obrdzok 2. Grafické rozdelenie pacientov
podla pohlavia

Obrdzok 3. Grafické rozdelenie pacientov
podla veku

B pocet muzov

B pocet zien

Metddy

Pri evidencii Udajov v NRTS SR st zaznamendvané
identifikacné Udaje pacienta (meno a priezvisko, rodné
Cislo a datum narodenia, presnd adresa vratane ulice
ajej cisla, postového smerovacieho &isla, ndzvu obce

m0-19r.

40-59r.

m20-39r.
Vysvetlivky: r. — pocet rokov

m>60r.

alebo mesta), typ poruchy so Specifikdciou mutécie
a hodnoty deficitu, Udaje o vzniku trombdzy v rdmci
osobnej a rodinnej anamnézy a priestor na poznam-
ky s uvedenim dalich detailov, napriklad lokalizacie
trombdzy, okolnosti jej vzniku atd. (obrazok 1).
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Obrdzok 4. Grafické rozdelenie pacientov

Obrdzok 5. Grafické rozdelenie pacientov podla lokalizacie trombozy

podla osobnej anamnézy a poctu prekonanych
trombotickych epizdd

M negat.

W st.p. 1x trombdze

B HVT

B HVT+PE
mAT

B HVT+AT
M abort

B asymptomaticky jedinec

Vysvetlivky: AT — artériovd trombdza, HVT — hlbokd Zilovd trombdza, HVT + AT — kombindcia hlbokej Zilovej trom-

[ st.p. 2x a viac trombodze

Vysvetlivky: negat. — negativna, st. p. — stav po

Obrdzok 6. Grafické rozdelenie pacientov podla pritomnosti prislusného trombofilného stavu

mutacia PAI 4G/5G
(n =21; 3,46%)

mutacia FXIl C467C
(n =4; 0,65%)

pozitivita ACLA

(n=1; 0,17%) mutacia GP la C807T

(n = 3; 0,49%)

zvysena aktivita FV
(n=1;0 17%)

zvySena aktivita FVII ‘\
(n=1;0,17%) |
zvysena hladina vVWF

zvysena aktivita FX
sPs (n=1;0,17%)

(n = 49; 8,08%)

mutacia FV H1299R
(n=1;0,17%)

zvyseny FVIII
(n = 20; 3,3%)

APS (n 4 0,65%) (n=1;0,17%)
mutacia CYP 4V2
(n=23; 3,79%)
mutacia FV Leiden
(n =263; 43,4%)

fenotyp APCR
(n=1;0,17%)

dysfibrinogenémia
(n=1;0,17%)

mutacia MTHFR
(n = 124; 20,46%)

mutacia FIl G20210A
(n = 50; 8,25%)
deficit PS (n = 28; 4,62%)
deficit AT (n = 8; 1,32%)

deficit PC (n = 1; 0,17%)

Vysvetlivky: ACLA — antikardiolipinové protildtky, APCR - rezistencia na aktivovany protein C, APS — antifosfoli-
pidovy syndrém, CYP 4V2 — cytochrém P450 4V2, Fll G20210A — mutdcia protrombinu G20210A, FV — koagulac-
ny faktor V, FVIl - koagulacny faktor VI, FVIIl - koagulacny faktor VIll, FX — koagulacny faktor X, FXIl - koagulacny
faktor Xil, GP — glykoprotein, MTHFR — metyléntetrahydrofoldtreduktdza, PAl - inhibitor plazminogénového akti-
vdtora, PC — protein C, PS — protein S, SPS — syndrém lepivych dosticiek, vWF — von Willebrandov faktor

Ndsledne je mozné ziskané informacie
vyhladat a spracovat podla veku, rodného
¢isla, pohlavia, bydliska, resp. miesta dispen-

Vysledky
Celkovo boli statisticky spracované uUdaje
489 pacientov, z toho 141 muzov a 348 Zien (ob-

zarizacie, obdobia evidencie, osobnej anam-
nézy, rodinnej anamnézy, typu poruchy,
konkrétnej diagndzy, frekvencie prejavoy,
lokalizécie, pripadne okolnosti vzniku trom-
botickej epizddy. Vyslednym vystupom je
zdznam informujuci o pocte alebo zozname
pacientov.

rézok 2). Styridsatpat jedincov patrilo do vekovej
kategorie 0 — 19 rokov, 225 bolo vo veku 20 - 39
rokov, 157 pacientov vo veku 40 — 59 rokov a 62
0s56b malo viac ako 60 rokov (obrazok 3).

U 201 pacientov nebola zaznamenana ziad-
na tromboticka epizdda, teda doteraz su napriek
existencii trombofilného stavu asymptomatic-
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bézy a artériovej trombdzy, HV'T + PE — hlbokd Zilovd trombdza s embolizdciou do a. pulmonalis

Obrdzok 7. Grafické rozdelenie pacientov podla
rodinnnej anamnézy

M negat.

| pozit.

Vysvetlivky: negat. — negativna, pozit. — pozitivna

ki. 177 jedincov prekonalo trombozu jedenkrat
a u 97 bola trombdza diagnostikovana opako-
vane (obradzok 4).

Schematické zndzornenie dostupnych uda-
jov o lokalizacii vzniku trombdzy v hibokom Zi-
lovom systéme (hlboka Zilova trombdza — HVT),
HVT s embolizéciou do a. pulmonalis (HVT +
PE), v artériovej Casti krvného rieciska (artériova
trombdza — AT), pripadne manifestacia trombo-
filného stavu kombinaciou HVT a AT (HVT + AT)
alebo abortom. V44 % pripadov islo 0 asympto-
matickych jedincov. Ostatné Udaje neboli blizsie
Specifikované, a preto nie su sucastou tohto
grafu (obrazok 5).

Najvyssie percentudine zastipenie spome-
dzi vsetkych trombofilnych stavov patri mutacii
FV Leiden (pritomnd u 263 jedincov, teda 43,4 %),
rovnaky a najnizsi podiel maju protrombogénne



stavy — zvysend aktivita FV, FVII, FX, vWF, deficit
PC, fenotyp APCR, mutacia FV H1299R, pozitivita
ACLA a dysfibrinogenémia (obrazok 6).

183 pacientov zaevidovanych v NRTS SR ma
negativnu a 286 jedincov ma pozitivnu rodinnu
anamnézu (obrazok 7).

Diskusia

Uvdadza sa, Ze AT byva castejsie diagnos-
tikovand u muzov v désledku vyssej inciden-
cie abuzu fajcenia (2). Naopak, viaceré studie
potvrdili vy$si vyskyt vendzneho trombo-
embolizmu (VTE) u Zien, a to najmad pocas
tehotnosti a Sestonedelia. Za hlavny vplyv
pohlavia na vyskyt VTE sa povazuje mozna
pritomnost viacerych rizikovych faktorov VTE
u Zien v suvislosti s uzivanim peroralnych kon-
traceptiv, hormonalnej substitu¢nej liecby a te-
hotnosti (3). Tieto fakty by mohli vysvetlovat
pricinu castejsej diagnostiky trombofilného
stavu u pacientov Zenského pohlavia aj v na-
som registri (obrédzok 2).

S vekom exponencidlne stipa riziko arté-
riovej aj vendznej trombodzy. Mechanizmom je
nedostatok pohybu suvisiaci so stazou krvi v zi-
lovom systéme, poskodenie cievnej steny artérii,
a tieZ zvysend aktivacia koagulacnych faktorov
V, VI, VI, IX, fibrinogénu a vVWF (4). V NRTS SR
bol trombofilny stav diagnostikovany u 12,68 %
jedincov vo veku viac ako 60 rokov. Pricinou
tohto mensinového podielu na celkovom pocte
evidovanych pacientov je prave prihliadanie na
hladiny vy3sie uvedenych koagulacnych faktorov
u starsich osdb. Navyse, na trombofilny stav
treba mysliet vtedy, ked vznikne epizdéda VTE
vo veku menej ako 45 rokov a AT u 0s6b mlad-
$ich nez 35 rokov (2). Z toho dévodu v registri
dominuju osoby vo veku 20 - 39 rokov (46,01 %)
a v pomerne vysokej miere sa trombofilny stav
diagnostikuje u jedincov vo veku 40 — 59 rokov
(32,11 %) (obrézok 3).

Jedinci s vrodenou trombofiliou disponuju
zvySenym rizikom vzniku AT. Toto riziko je viak
nizsie ako riziko rozvoja venéznej trombdzy (5).
Vznik AT je asto asociovany s pritomnostou
klasickych protrombotickych rizikovych faktoroy,
ako je fajcenie, artériova hypertenzia, dyslipidé-
mia alebo diabetes mellitus. Preto nie je skrining
na pritomnost trombofilného stavu u pacientov
s AT vzdy realizovany. Vo véeobecnosti je vztah
medzi geneticky podmienenymi trombofilnymi
stavmi FV Leiden a mutdcia FIl G20210A, ako aj
medzi deficitom PC, PS a antitrombinu a AT ma-
nifestovanou ako infarkt myokardu, ischemicka
cievna mozgova prihoda alebo periférne artério-
vé ochorenie limitovany (6). Udaje z narodného

registra potvrdzuju, ze trombofilny stav sa u evi-
dovanych pacientov Castejsie manifestoval ako
izolovand HVT alebo VTE, nez vo forme AT.
U 15,98 % pacientov s trombofilnym stavom
bol zaznamenany jeden alebo viac potratoy,
¢o len podciarkuje tlohu vrodenej trombofilie
v kombinacii s dalsimi protrombotickymi riziko-
vymi faktormi v rozvoji tehotenskych komplikacif
(7) (obrazok 5).

Pacientiv NRTS SR boli diagnostikovani vac-
sinou na zdklade pozitivnej rodinnej anamnézy

(obrdzok 7), aj ked az 42,32 % z nich je zatial

asymptomatickych (obrazok 4). Avsak diagnos-
tikovany trombofilny stav umozriuje ich dispen-
zarizéciu v hematologickej ambulancii a veasny
zaciatok antitrombotickej prevencie v rizikovych
situdcidch.

Mutécia FV Leiden (G1691A) je naj¢astejsou
vrodenou koagula¢nou poruchou vobec (8),
¢o sa potvrdilo aj v Udajoch z nasho registra. FV
Leiden je dokonca naj¢astejsou pricinou vendz-
nej trombdzy (20 — 60 % pacientov), ddlezitym
rizikovym faktorom abortov, najma tych, ktoré
vzniknd v druhom trimestri tehotnosti (9).

Nedostato¢na antikoagula¢na odpoved

plazmy na APC (APCR) je naj¢astejsim riziko-
vym faktorom vendznej trombdzy (10). Mbze
sa vyskytovat v pritomnosti mutécie FV Leiden
(85— 95 %), aj pri jej absencii (9, 11). Medzi priciny
tzv. ziskaného APCR fenotypu patri uzivanie hor-
monalnej antikoncepcie, tehotnost, malignita
a s nimi suvisiace zmeny hemostazy, izolovane
zvysend aktivita FVIIl, zvy3end hladina protrom-
binu pri mutdcii FIl G20210A alebo z inych pricin
a dalsie mutdcie v géne pre FV (FV Cambridge,
FV Hong Kong, FV Liverpool, FV Glu666Asp, FV
R2 (H1299R)) (12). APCR sa povaZzuje za nezavisly
rizikovy faktor vzniku vendznej trombdzy (9,
11). Predstavuje tiez rizikovy faktor rozvoja ce-
rebrovaskularnych epizdd, vzniku preeklampsie
a trombotickych komplikdcif v stvislosti s uzi-
vanim perordlnych kontraceptiv (13). V nasej
databaze sa nezavisle od pritomnosti mutécie
FV Leiden, deficitu PC, PS, mutacie FIl G20210A
a zvysenej aktivity spominanych koagula¢nych
faktorov APCR fenotyp vyskytoval preto len u je-
diného pacienta.

Tazky deficit antikoagula¢ne posobiaceho
PC (aktivita < 1 1U/dl) je zriedkavé autozémovo
recesfvne dedi¢nd porucha, ktord sa obvykle
v novorodeneckom obdobf prezentuje rozvo-
jom purpura fulminans a tazkou formou dise-
minovanej intravaskularnej koagulacie (DIK),
Casto dokonca opakovand so sprievodnym
VTE. Jedinci s fahkym deficitom PC st obvykle
asymptomaticki, alebo u nich méze byt pri-
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tomny vznik rekurentnych epizéd VTE, sposo-
benych sprievodnymi rizikovymi faktormi (14,
15). Diagnostika tohto trombofilného stavu je
vyznamna aj kvoli riziku vzniku koznych nekréz
pri si¢asnom uzivani kumarinov (2).

Deficit PS je diagnostikovany castejsie ako
deficit PC a jeho prevalencia sa odhaduje na
menej ako 0,5 % v celkovej eurépskej populdcii
au2-12 % pacientov s trombofilnym stavom
(14). Ziskany deficit PS sa méze rozvinut u pacien-
tov s nefrotickym syndrémom, malignitou, v te-
hotnosti a pri akomkolvek dalsom klinickom
stave spojenom s akutnou fazou reakcie orga-
nizmu (16).

Homozygotny stav deficitu antitrombinu
je nezlucitelny so zivotom, pretoze vedie k od-
umretiu plodu in utero. Pacienti s deficitom
antitrombinu maju minimalne 50 %-né celozi-
votné riziko rozvoja VTE. Deficit antitrombinu je
spojeny s 3 — 7-ndsobne zvysenym rizikom VTE
v porovnani s ostatnymi trombofilnymi stavmi
(14, 17, 18). Vyskyt AT nie je Castejsi ako u zdra-
vych fudf (2). Vrodeny deficit antitrombinu, PS
a PC sa vyskytuje u 10 % pacientov s HVT (9).
Ziskany deficit antitrombinu sa méze rozvinut
pri stavoch, ako je napriklad ochorenie pecene,
S0k, DIK, operacny zakrok, tehotnost, nefroticky
syndrém, lie¢ba heparinom, uzivanie cytostatik
alebo hormonélnych kontraceptiv (2).

Mutécia génu pre protrombin FIl G20210A
je druhy najcastejsi vrodeny rizikovy faktor pre
VTE. Postihnutf jedinci maju variabilne zvysené
riziko vzniku trombdzy (odds ratio 1,9 — 11,5).
Mozu byt pocas celého Zivota asymptomaticki,
no najma u homozygotov boli opisované fatalne
trombotické komplikacie, vzniknuté uz pocas
novorodeneckého obdobia (19). Prevalencia
mutacie FIl G20210A u pacientok s VTE pocas
tehotnosti je az 17 % (20).

Hyperhomocysteinémia je metabolicka
porucha, ktord moze byt spojena s vyskytom
Zilovej a tepnovej trombdzy. Rozdeluje sa na
vrodenu a ziskanu (2, 21). Vrodena forma by-
va podmienend mutdciami MTHFR C677T ale-
bo MTHFR A1298C v géne pre metyléntetra-
hydrofolatreduktazu, enzym regulujuci hladinu
homocysteinu. Avsak aj v pripadoch sucasnej
pritomnosti oboch mutacif sa hyperhomocys-
teinémia nemusi rozvinut. Adekvétna hladina
kyseliny listovej totiz mdze korigovat tento de-
fekt (21). Navy$e homozygotnd forma mutécie
sa vyskytuje len v mierne zvysenej frekvencii
u trombofilnych pacientov a jej pritomnost len
nesignifikantne ovplyvriuje rozvoj trombotickej
epizddy. Izolovana hyperhomocysteinémia ako
trombofilny stav sa teda nepovazuje za faktor
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vyznamne zvySujuci riziko vzniku trombotickej
epizddy. Toto riziko sa zda byt len mierne alebo
limitované (22). Ziskané formy su asociované
s nedostatkom vitaminov B6, B12 a kyseliny lis-
tovej, mozu sa rozvinut pri chronickej rendinej
insuficiencii, akutnej lymfoblastovej leukémii
a nadorovych ochoreniach vo vieobecnosti,
v tehotnosti, pocas Sestonedelia a pri uzivan{
niektorych liekov (antikonvulziva, teofylin, ky-
selina nikotinova, metotrexat). Podla hladiny
homocysteinu sa hyperhomocysteinémia roz-
deluje na fahku (15 =30 umol/l), stredne tazkd (30
—100 pmol/l) a tazkd (> 100 umol/l) (2). Uvadza
sa, 7e homocystein stupa s vekom a jeho hla-
dina je vyssia u muzov vo veku 30 - 60 rokov
v porovnani so zenami tejto vekovej kategorie
(23). Preto je vhodné u pacienta testovaného
na pritomnost trombofilného stavu ¢i uz pri
pozitivite mutacie MTHFR, alebo bez nej, zistit
aktudlnu hladinu homocysteinu, a tu povazovat
za trombofilny stav v koreldcii s vekom, pripadne
pohlavim pacienta.

Zvysend hladina FVIII predstavuje preva-
lentny rizikovy faktor VTE a jeho rekurencie. Na
detekciu hladiny FVIII je potrebné minimalizo-
vat falosne pozitivne vysledky ziskané pocas
akutnej fazy organizmu a testovat aktivitu FVIII
prinajmensom 3 — 6 mesiacov po trombotickej
epizdde, idedlne po ukonceni antitrombotickej
lieCby (24). Hodnotu FVIII ovplyviuje tiez krv-
né skupina (jedinci s krvnou skupinou 0 maju
asi dvakrat nizsie riziko trombdzy) a reaktivne
stavy ako zdpal, tehotnost, &i stupajuci vek (2).
V celosvetovej populdcii je hladina FVIII vyssia
ako 150 % asociovand s priblizne 5-ndsobne vys-
$im rizikom vzniku vendznej trombodzy. Zvysend
hladina Fll zvy3uje toto riziko priblizne 2-krat
(25). Podobnym sposobom prispieva zvysena
hodnota faktora VII, VIII, IX, X a Xl k zvysenému
riziku VTE (2, 26).

APS je autoimunitna porucha hemostazy,
charakterizovana pritomnostou artériovej ale-
bo vendznej trombdzy, opakovane predcasne
ukoncenymi tehotnostami a pritomnostou an-
tifosfolipidovych protildtok v plazme pacienta
(2, 27). V rdmci laboratérnej diagnostiky sa na
jeho diagnostiku odporuca testovanie protildtok
typu lupus anticoagulans, ACLA typu IgG a IgM
a anti-B2 glykoproteinovych protildtok (28). Na
potvrdenie diagndzy APS je nevyhnutné spl-
nenie aspori jedného klinického a minimalne
jedného laboratérneho kritéria (2).

SPS je protrombotickd trombocytopatia
s rodinnym vyskytom, charakterizovana hyper-
agregabilitou trombocytov po indukcii adeno-
zin difosfatom, adrenalinom, alebo obidvomi

latkami. Syndrém bol identifikovany u priblizne
21 % pripadov vietkych nevysvetlenych AT, ¢im
patri medzi popredné priciny vzniku trombdzy
v artériovej Casti krvného rieciska. SPS bol tiez
diagnostikovany u 13,2 % doposial nevysvetle-
nych epizdd VTE. Relatfvne nizky vek v ¢ase prvej
klinickej manifestacie, vztah k fertilite a tehot-
nosti, zavaznost symptémoyv, jednoduchy a efek-
tivny manazment umozniuju jeho zaradenie do
skriningového algoritmu trombofilnych stavov
a jeho nendro¢nu liecbu (29).

Casty
CYP4V2 je asociovany s rozvojom HVT (30).
Dysfibrinogenémia je povazované za zriedka-
vU poruchu hemostazy, ktord je zapricinena
strukturdlnymi defektmi v molekule fibrinogénu
(31). Priblizne 53 % pacientov je asymptoma-

Relativne polymorfizmus

tickych, u 26 % je pritomna krvacava tenden-
cia a vo zvysnych 21 % pripadov sa u jedincov
zaznamenal rozvoj artériovej alebo vendznej
trombdzy (32).

4G alela génu pre inhibitor aktivatora plaz-
minogénu 1 (PAI-1) zvysuje riziko vzniku Zilovej
trombdzy, hlavne u jedincov s inou pridruZzenou
trombofiliou. Preto by sa diagnostika tejto mu-
tacie mala zvézit pri testovani trombofilného
stavu u jednotlivych pacientov (33).

Predpokladd sa, ze mutécie v géne pre FXII
typu 46C/T alebo v jeho blizkosti ovplyviuju
aktivitu FXIl a pravdepodobnost rozvoja trom-
bdzy (34). Vrodené defekty dostickovych gly-
koproteinov, ako napriklad mutacia GP la C807T,
mozu mat déleZity vplyv na akdtnu trombotickd
epizddu (35).

Zaver

V¢asna diagnostika a naslednd evidencia
jedincov s trombofilnych stavov sa zda byt vy-
znamn4, lebo umoznuje ich veasnu identifikaciu
a optimalizaciu manazmentu pacientov s osob-
nou alebo rodinnou anamnézou trombotickej
komplikécie. Vdaka tymto informéaciam a dis-
penzarizacii pacientov s trombofilnym stavom
v hematologickych ambulancidch sa opakovana
trombotickd epizéda vyvinie u menej nez u Stvr-
tiny vsetkych evidovanych jednotlivcov. Ide
o Zivot ohrozujuce komplikécie, a preto si velmi
vazime Udaje posielané vietkymi hematologmi
z regiondlnych ambulancif. Nasa velka vdaka
a Ucta patri aj odbornikom, podielajucim
sa na diagnostike a lie¢be trombdzy v rdmci
medziodborovej spolupréce.
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