Doporuéeni Ceské spolenosti pro trombézu a hemostizu CLS JEP k pInéni tkold

celoevropského programu prevence tromboembolismu - Thrombosis 2020.

Uvod.

Podnét k celondrodni a nyni celoevropské iniciativé sniZit incidenci Zilniho tromboembolismu

(ZTE) u hospitalizovanych nemocnych do roku 2020 na minimum t&innou farmakologickou

profylaxi u rizikovych osob dala interpelace v britském parlamenté v roce 2004. Varovné bylo

zjisténi ustanovené komise, Ze pokud by se v britskych nemocnicich pravidelné provadéla
doporudend profylaxe ZTE, doglo by k zdchrang 25 000 osob, které zde nyn{ ro¢n& umiraji na

ZTE. Pokud by k tomuto po&tu byly pfifazeny i osoby nehospitalizované, dosla tato komise

jmenovand vladou k zdvéru, Ze ve Velké Britdnii je mozné t¢innou profylaxi ZTE zachranit

ro¢né celkem asi 60 000 lidskych Zivota.

Podle tohoto pldnu by jednotlivé zemé EU by mély mit vypracovdny plany jak zlepSit ic¢innou

profylaxi ZTE v svych obyvatel, véetn& hospitalizovanych nemocnych - to je :

1) v prvé fad¢ by méla byt zvySena edukace zdravotnického personalu a obyvatel, ktera
by je informovala o riziku vzniku ZTE a jak je mozné d¢innou profylaxi tomuto
onemocnéni zabranit. Mély by byt vypracovany smérnice s uvedenim skorovacich
systému RAM, z angl. risk assessment model, pro vyhodnocent stupné rizika ZTE u
jednotlivych skupin nemocnych - zejména pro chirurgické nemocné a pro pacienty
hospitalizované na intern¢ a jinych nechirurgickych zdravotnickych zatizenich, podle
kterého se pak volf piislusna profylaxe ZTE. PouZivani téchto RAM a tiroveii provadéné
profylaxe ZTE by pak méla byt jednim z hlavnich kriterii pro akreditaci
zdravotnickych zaiizeni. CSTH pro tuto potiebu jiZ vypracovala RAM pro obory
chirurgické a nechirurgické , které jsou dostupné na www.csth.cz. V nemocnicich by také
méla byt zifzena komise kontrolujici drove provadéné profylaxe ZTE.

2) Dile je tteba také aktivné vyhleddvat nemocné s dédi¢nou trombofilii u osob s pozitivni
rodinnou, nebo osobni anamnézou ZTE, zejména pokud jsou téhotné, nebo pied
zahajenim kombinované hormonalni kontracepce. Tyto osoby s trombofilii by pak m¢ly
byt dispensarizovany bud’ ve vytvaienych Centrech pro tromb6zu a hemostazu
( dispensarizuji mimo nemocné s trombofilnimi stavy i nemocné s dédicnymi krvacivymi
stavy, zejména o nemocné s hemofilii ), nebo ve specializovanych Trombotickych centrech,
zamétfenych jen na vyhleddvani osob s vrozenou nebo ziskanou trombofilif a jejich

dispensarisaci a dédle na detekci, profylaxi a Ié¢bu trombotickych stavi.



Situace v Ceské republice.

Celosvétovy priizkum, kolik hospitalizovanych osob je nyni piijimano s rizikem vzniku ZTE
a kolik z t&chto osob profylaxi ZTE dostava, probéhl v letech 2006-2007. Tato studie

s ndzvem ENDORSE, organizovand prof.Cohenem a dalS$imi z Center for Outcomes
Research University of Massachusetts,USA, prokdzala, Ze je stdle tieba zvySovat cilenou
profylaxi u hospitalizovanych nemocnych. Studie ENDORSE , kterd probéhla v 358
nemocnicich v 32 stéatech zjistila, Ze z kontrolovanych 30 827 nemocnych hospitalizovanych
na chirurgickych lizkdch bylo 67 % z nich indikovano k profylaxi ZTE pro zji$tén4 rizika.

Z téchto indikovanych chirurgickych nemocnych mélo tuto profylaxi 59% z nich. Horsi je
viak soucasnd troven profylaxe ZTE na nechirurgickych ltizkovych zafizenich, zejména na
interné€ — z 37 356 zde kontrolovanych nemocnych splinovalo 42% z nich indikaci k profylaxi
ZTE. Z osob se zvySenym rizikem vzniku ZTE ji viak mélo jen 48% z nich. Studie
ENDORSE probéhla i v CR. I zde byl zjiitén podobny stav nedostate¢né provadéné profylaxe
mezi hospitalizovanymi nemocnymi. Z kontrolovanych chirurgickych pacientt bylo u 63 %

z nich zji§téno riziko ZTE, z potiebnych pacienttl ji mé&lo 63%. Horsi bylo opét stav profylaxe
ZTE u nemocnych hospitalizovanych na nechirurgickych ( internich ) lizkéch, kde 34%
hospitalizovanych nemocnych bylo v riziku vzniku ZTE, ale jen 44 % z nich mélo

potirebnou profylaxi.

Doporuéeny postup Ceské spole¢nosti pro trombézu a hemostiazu CLS JEP ke sniZeni
incidence trombotickych stavii.
Doporuéeny postup byl schvilen Ceskou hematologickou spole¢nosti CLS JEP, Ceskou

angiologickou spole¢nosti CLS JEP a Ceskou internistickou spole¢nosti CLS JEP.

1. Doporuceni k vySetfeni osob s trombofilni stavy.



1.1 Definice trombofilniho stavu.
Za trombofilni stav obecn¢ oznacujeme vrozenou ¢i ziskanou dispozici k trombdze v cévnim

systému.

1.2. Indikace vySetfeni v souvislosti s trombofilnimi stavy:

( vysvétleni - kterd vySetfeni volime, u koho, za jakym tcelem a kde se maji provadét)

1.2.1  VySetieni :

a. Anamnéza — osobni i rodinné se zam&fenim na vyskyt trombdzy, embolie,
infarktu myokardu, centrdlni mozkové piihody, ischemické choroby dolnich
koncetin, ale i krvacivych stavi

b. Fyzikalni vySetfeni — se zam¢fenim na tromboembolické projevy ¢i poruchy
koagulace vibec.

c. Laboratorni:

c.i. Hematologické — hemogram, diferencidlni rozpocet leukocytli a
zékladni vySetieni koagulace (PT, APTT, Fibrinogen, antitrombin, D-
dimery, krevni skupina v ABO),

c.ii. k odhaleni vrozenych dispozic tato selektivni vySetieni : Pro C global,
protein C, protein S, FVL, PT G20210A,

-k odhaleni ziskanych dispozic : lupus antikoagulans,
antikardiolipinové protilatky a anti-beta2 glykoprotein I

c.iii. Dalsi, cilend vysetieni: homocystein, lipidové spektrum (celkovy
cholesterol, HDL-cholesterol, triglyceridy, lipoprotein (a), CRP;

c.iv. S ohledem na dalsi ziskané trombofilie: skriningové vySetfeni na
maligni, systémov4, pfip. jind onemocnéni vedouci k hyperkoagulaci
(napft. tu markery, rtg plic, UZ bficha, vySetfeni na systémova

onemocnéni pojiva apod.)

1.2.2  VySetfeni se provadi selektivné :
V ramci patrani po rodinné dispozici
d. Pacienti s pozitivni rodinnou anamnézou TEN
e. Pacienti s pozitivni osobni anamnézou TEN

f. Pacienti s trombdzou ve véku niz§im nez 45 let



g. Pacienti s recidivujici trombdzou

h. Pacienti s trombd6zou v neobvyklé lokalizaci

i. Pacientky s opakovanou ztratou plodu ¢i t€éhotenskymi komplikacemi jinak
(zejm. gynekologicky) nevysvétlitelnymi

J. Pacienti s kombinovanou trombotickou Zilni a tepennou diatézou

V ramci patrani po trombofilii provazejici jiné stavy ¢i onemocnéni 1ze vySetfeni
fakultativné indikovatiu :

a. pacientd s nevysvétlenou trombembolickou pithodou

b. pacientl s malignitou

c. pacientd se systémovym onemocnéni pojiva

d. pacientd s nespecifickym stfevnim zanétem
pacienti s nefrotickym syndromem

f. pacientd s chronickym srdecnim selhdvanim

g. pacientl se zdvaznym a komplikovanym interkurentnim onemocnénim

Dalsi fakultativni geneticka vysSetieni indikovand nebo provadéna v uvedenych Centrech:

h. V piipadé¢ nestability 1é¢by warfarinem je vhodné vysetfit polymorfismy cytochromu P

4502 C 9 (alel 1*,2*,3* ) a VKORCI k stanoveni davky.

ch. V piipadé podezieni na nedostatecnost protidestickové 1éCby s acetylsalicylovou
kyselinou, nebo clopidogrelem se provadi agregometrické vySetfeni a vySetifeni

polymorfismu cytochromu P 450 2 C 19 ( 1%, 2*, 3%).

i. ur¢eni polymorfismu JAK — 2, PNH, provedeni trombin genera¢niho testu aj.

1.2.3 Za jakym ucelem je tieba tato vySeti‘eni provadét:

Zejména za ucelem ucelné primarni 1 sekunddrni profylaxe trombotickych cévnich
komplikaci. Jedna se zejména o cilené vyhledavani osob se zvySenym rizikem trombdzy
(‘s trombofilnim stavem), v¢etné recidivy této trombdzy a jejich dispenzarizace, véetné
jejich edukace, aby tito pacienti byli sami schopni vyvarovat se rizikovych situaci, které

vznik trombdzy podporuji. Déle je to zajiSténi ticinné antitrombotické profylaxe ¢i 1écby



dle sou¢asnych doporuceni 9. konsenzudlni konference ACCP (2012) a doporuceni
vyddvanych v tomto sméru odbornymi lékatskymi spolenostmi ( Ceskou spolenosti pro
trombdzu a hemostédzu, Ceskou hematologickou spolec¢nosti, Ceskou internistickou
spole¢nosti, Ceskou kardiologickou spoleénosti, Ceskou angiologickou spole¢nosti,
Ceskou spole&nosti gynekologie a porodnictvi , Onkologickou spoleénosti, Chirurgickou
spole&nosti, Spole&nosti anestesiologie a resuscitace, Ceskou traumatologickou
spole¢nosti, Ceskou ortopedickou a traumatologickou spoleénosti, Ceskou neurologickou
spolecnosti, Spole¢nosti praktickych Iékaii a dalSimi odbornymi 1ékatrskymi
spole¢nostmi, které jsou zamétena na prevenci, diagnostiku a 1é€bu trombotickych stavil.

Geneticka vysetfeni trombofilnich stavi se pak dle ovéfenych vysledkii védeckych
studii soustied’uji pouze na vysetieni téch polymorfismu, které jsou validni z hlediska
Zilniho tromboembolizmu, coZ vede ke sniZeni ndkladd. V dnesni dobé¢ to jsou pouze
ur¢eni mutace FV Leiden a mutace genu pro protrombin F II G 20210A.

DalSi geneticka vySeteni zaméfena na detekci trombofilie se ve specidlnich piipadech
provadéji jiz jen specializovand pracovisté (Centra pro tromb6zu a hemostazu,
Trombotick4 centra a UHKT Praha). Tento postup genetickych vysetfeni trombofilie
pouZivany pii depistazi rizikovych osob je schvilen odbornymi spole¢nostmi Ceské
lékatské spole¢nosti JEP — Ceskou spole¢nosti pro trombézu a hemostézu, Ceskou
hematologickou spoleénosti, Ceskou spolenosti pro klinickou biochemii, Spole¢nosti pro
lékatskou genetiku, Ceskou spoleénosti pro gynekologii a porodnictvi, Ceskou

internistickou spole¢nosti a Ceskou spole¢nosti klinické biochemie (www.csth.cz).

Doporucend vysetieni k vysetieni se provadéji ve vSech zdravotnickych zatizenich.
V piipad¢ nejasnosti nebo nedostupnosti vysetieni se tato zafizeni obraceji na specializovana
zafizeni - Centra pro tromb6zu a hemostdzu a nebo na Trombotické centrum, kde jsou pak
nemocni s trombofilii dispenzarizovéani.
Doporuéeni k zifzeni Center pro trombézu a hemostdzu vydala jiz Ceskd hematologicka
spole¢nost CLS JEP, kde je rozpracovéan zejména Program péde hemofiliky, ktery garantuje i
Cesk4 spole¢nost pro trombézu a hemostizu CLS JEP, kterd je v tomto sméru
multidisciplindrné zamétena. Vedoucim lékafem Centra pro trombd6zu a hemostazu je pak
pouze odbornik s atestaci z hematologie a transfiizniho 1ékatstvi.
Doplnénim tohoto Programu je jesté zfizovani jiz jen specializovanych Trombotickych center
podle tohoto doporuéeni Ceské spole¢nosti pro trombézu a hemostizu CLS JEP ve

zdravotnickych zafizenich.



Ptredpokladem spravného vyhodnoceni laboratornich nélezli trombofilie a stanoveni diagnézy
trombo6zy v cévnim systému je v Trombotickém centru nutnd i dal$i odbornd zpisobilost
1ékaiti tohoto zdravotnického zafizeni.

Lékati Trombotického centra maji mit bud’ atestaci z hematologie a TS, nebo z vnitiniho
Iékartstvi, angiologie, kardiologie a pediatrie. Vhodnd, ale nepovinnd je také ptitomnost
klinického genetika.

Vedouci 1€kat Trombotického centra by v§ak mél mit vedle jedné z uvedenych atestaci
nejmén¢ 5 let praxe v zafizeni dispenzarizujici nemocné s trombofilif a dalSich 10 let praxe ve
zdravotnickém zafizeni, kde jsou 1é¢eni nemocni s cévni trombdzou.

V ptipadé€ ziizeni Trombotického centra ve Fakultni ( Universitni nemocnici ) je u vedouciho
1ékate ddle doporucena i pedagogicka a védecka ¢innost v oboru, véetné dosazeni védecké
hodnosti jako zaruky vysoké odborné tirovné tohoto zafizeni.

Vzhledem k potiebé rychlé diagnostiky je doporuceno, aby jako soucast Trombotického
centra byla mimo ambulantni sloZku ( s odbornosti 101, 202, angiologie, popiipadé
kardiologie, pediatrie a klinické genetiky) zfizena i laboratoi hematologickd (218),
specializované na vySe uvedend vySetfeni, vCetn¢ kontroly antitrombotické 1éCby.

Dalsi podminkou ¢innosti Trombotického centra by méla byt i vlastni moZnost detekce Zilni
trombo6zy duplexni sonografii 1ékatem, ktery absolvoval pfislusny kurz, popiipadé moZnost

rychlého vySetfeni duplexni sonografii k potvrzeni ¢i vylouceni ZTE ve smluvnim zafizeni.

Dalsi ukoly Trombotickych center:

1. Trombotickd centra mimo tyto ukoly Skoli jesté dalsi 1ékate v uZivani POCT zatizeni
k detekci INR, poptipad¢ dalSich testi koagulace. V soucasné dobé¢ jiz toto Skoleni
garantované Ceskou spole¢nosti pro trombézu a hemostizu CLS JEP probih4 ve
spolupraci se Sdruzenim praktickych 1ékatt a Spole¢nosti praktickych lékatt CLS
JEP v téchto Trombotickych Centrech zfizenych ve VSeobecné fakultni nemocnici
v Praze, ve Fakultni nemocnici v Plzni, Hradci Kralové, Olomouci, Brné a
v Ostravé. Vydany certifikdt o tomto proskoleni slouzi poté k nasmlouvéni tohoto
vykonu se Zdravotnimi pojiStovnami. Lékafi Trombotickych center poté
proskolenym lékaitim poskytuji i nadéle konsilidrni vySetfeni a metodické vedeni
v pripad¢ nejasnosti s provadénim antikoagulacni, nebo antitrombotické 1écby,
vcetn¢ uzivani novych ptimych perordlnich anitrombotik.

2. Vedeni registru nemocnych s trombofilii pro ucely vypracovani dalSich HTA ( Health

technology assessment ) postupt cilenych k sniZeni vyskytu trombotickych stavil,



dale pro potiebu Ministerstva zdravotnictvi CR, poptipadé Zdravotnich pojistoven.
V ramci kraje, nebo hl.mésta Prahy bude proto Ceskou spole¢nosti pro trombézu a
hemostdzu CLS JEP uréen koordindtor, aby byly vytvofeny podminky k sbéru
potfebnych tidaji a analyzu stavu na celostatni drovni. Financovani bude provadéno
z granti, nebo z prosttedkil Ceské spole¢nosti pro trombézu a hemostazu CLS JEP.
Ceskd spole¢nost pro trombézu a hemostdzu dile pro moZnost rozifeni preventivni
péce zamétené na plnéni Programu Thrombosis 2020 v celostdtnim rozsahu proto
navrhuje zfizovani 2 ttid Trombotickych center podle urovné poskytované péce,
persondlniho a pfistrojového vybaveni a napojeni na dal$i specializovana pracoviste,

vcetné moznosti hospitalizace a 1écby:

1. Komplexni Trombotické centrum.
Ztizované vétSinou pii Fakultnich ( Universitnich nemocnicich), kde bude
moznost §iroké spoluprace s dalSimi diagnostickymi a lizkovymi zatfizenimi.
Oblast 500 000 az 1 milion obyvatel.

2. Trombotické centrum ( antikoagula¢ni jednotka) , ztizované ve statnich, nebo
nestdtnich zdravotnickych zafizenich ( ambulance, popiipadé¢ kombinovana se

specializovanou koagula¢ni laboratoff).

Podminky pro stanoveni Trombotickych center - persondlni a piistrojové a ndpln
¢innosti byly uvedeny vySe. Ztizeni a ¢innost Trombotickych center bude
podléhat auditu komis{ zfizovanych Ceskou spole&nosti pro trombézu a
hemostdzu CLS JEP za udasti zdstupct zdravotnich pojistoven, v piipadé
Komplexnich Trombotickych center i Ministerstva zdravotnictvi CR. Audit

k povoleni dalsi ¢innosti se bude provadét kazdych 5 let.



