) HLAVNI TEMA
ANTITROMBOTICKA LECBA U ANTIFOSFOLIPIDOVEHO SYNDROMU, POSTAVENI PRIMYCH ANTIKOAGULANCIT

Tab. 1. Diagnostickd kritéria antifosfolipidového syndromu (APS) (1)

I. Klinicka kritéria

1. Cévni tromboéza

1 ¢i vice klinickych piihod postihujicich tepenné i Zilni fecisté ¢i malé cévy v kterémkoli organu ¢i tkdni. Trombdza musi byt potvrzena zobrazovaci metodou ¢i
histopatologicky.

2. Komplikace gravidity

a) 1 i vice nevysvétlenych dmrti morfologicky normélnich fétd v 10. tydnu gestace ¢i pozdéji. Normalni morfologie musi byt prokazana ultrazvukem ¢&i primym
vysetfenim fétu.

b) 1 ¢i vice predcasnych porodd morfologicky normélnich novorozencd ve 34. tydnu i pred 34. tydnem gestace v souvislosti s tézkou preeklampsif ¢i eklampsif
nebo placentarnf insuficienci.

c) 3 ¢&ivice nevysvétlenych po sobé nasledujicich spontdnnich abortl pred 10. tydnem gestace, jsou-li vylouceny anatomické ¢i hormonalni poruchy u matky
a chromozomalni abnormality u otce i matky

Il. Laboratorni kritéria

1. Lupus antikoagulans

LA, prokdzané 2x ¢i vicekrat po sobé s odstupem minimalné 12 tydnd (stanovuje koagula¢ni laboratot, dle platnych doporuceni, vysledky interpretuje hematolog;
neni vhodné provadét béhem antikoagula¢ni [écby)

2. Antikardiolipinové protilatky

ACAvisotypu IgGa/nebo IgM, zjisténé ve stredni i vysoké koncentraci (tj. > 40 GPL ¢i MPL ¢i > 99. percentil), prokdzané 2x ¢i vicekrat po sobé s odstupem miniméiné
12 tydn(, méfené standardizovanou ELISA metodou
(,GPL unit" odpovida 1 pg/ml pro isotyp 1gG a ,MPL unit” 1 ug/ml pro isotyp IgM)

3. Anti-beta 2-glykoprotein |

Protilatky proti beta 2-glykoproteinu | v isotypu IgG a/nebo IgM v séru ¢i plazmé (v titru > 99. percentil), prokdzané 2x i vicekrat po sobé s odstupem minimalné
12 tydn(, méfené standardizovanou ELISA metodou

Zkratky: LA - lupus antikoagulans, ACA — antikardiolipinové protildtky, ELISA — enzyme-linked immunosorbent assay
Pozn.: LA je zvid$tni fenomen, vznikd interferenci APA in vitro s koagulacnimi testy, zdvislymi na fosfolipidech (typicky APTT — aktivovany parcidlni tromboplastinovy test), coZ
vede k prodlouzeni koagulacnich cast v téchto testech. Je to zplsobeno kompetici APA s koagulacnimi faktory o negativné nabité fosfolipidy (ty totiz funguji jako katalyticky

povrch pro koagulacni reakce).

ACA, anti-beta 2-glykoprotein | a LA se mohou vyskytovat nezdvisle na sobé nebo koexistovat.

vrch dochézi k rdiznym interakcim s hemosta-
tickymi reakcemi a s bunécnymi receptory.
Nasleduje aktivace endotelovych bunék, kom-
plementu, trombocytd, neutrofild a monocytd,
zvyseni exprese protrombotickych faktor(, na-
opak potlaceni aktivity pfirozenych inhibitor(
koagulace a porucha fibrinolyzy.

APS se muze vyskytovat izolované nebo
soucasné s autoimunitnim onemocnénim,
zejména se systémovym lupus erytematodes
(SLE) (2).

Trombotické projevy APS

Podle klinickych projevt byva nékdy rozli-
Sovan ,tromboticky” APS a ,porodnicky” APS.

Nejcastéjsi manifestaci trombotického
APS je hluboka zilni trombéza (HZT) na dol-
nich koncetinach, druhym nejcastéjsim pro-
jevem je ischemicka cévni mozkova pfihoda
(CMP).V dUsledku tromboembolismu velkych
cév a/nebo trombotické mikroangiopatie viak
muze dojit k postizeni rdznych organt a systé-
md, a tedy k pestré symptomatologii. Vzacné
se vyvijeji mnohocetné uzavéry cévniho fe-
¢isté v prdbéhu dnd ¢i tydnd s naslednym
multiorgdnovym selhdnim, tuto potencidlné
letalni komplikaci nazyvame katastroficky APS
(Ashersonliv syndrom) (3).

Riziko trombotickych komplikaci u je-
dincd s pfitomnosti APA (i riziko recidivy
trombdzy u pacientl s prokdzanym trom-
botickym APS zavisi do zna¢né miry na tzv.
laboratornim profilu APA, resp. na vysledcich
imunologickych testl (k prikazu ACA a an-
tibeta2-GPI) a koagula¢nich testl (k prikazu
LA). Dllezity je podtyp APA (ptfitomnost LA je
spojena s vyssim rizikem nez ACA ¢i antibe-
ta2-GPI), déle titr (vy33i titry jsou zavaznéjsi),
isotyp (IgG je povazovan za rizikovéjsi nez
IgM), zejména vsak pocet zjisténych podtypl
APA ve smyslu ,triple positivity” (pozitivni jak
ACA, tak antibeta2-GPI, tak LA) ¢i ,double
positivity” (pozitivni 2 podtypy protilétek) ¢i
,single positivity” (izolovand pozitivita ACA
nebo antibeta2-GPI nebo LA). Nejvyssi riziko
samoziejmé znamena trojita pozitivita - viz
tabulka 2 (2, 4).

Primarni tromboprofylaxe
Etiologie trombdzy je multifaktoridlni,
proto se na trombotickém riziku kromé labo-
ratorniho profilu APA uplatriuji i dalsi vlivy.
V prevenci arteridlni a Zilni trombozy je tedy
u jedinct s pozitivnimi APA dlirazné doporu-
¢ena eliminace pridatnych rizikovych faktor(:
zanechani koureni; neuzivani pfipravka s ob-

102 KLINICKA FARMAKOLOGIE A FARMACIE / Klin Farmakol Farm 2021; 35(4): 101-105 /

sahem estrogen(; optimalni kontrola diabetu
mellitu, hyperlipidemie a hypertenze; redukce
hmotnosti u obéznich. Dllezité je i adekvatni
Iécba pacientl se systémovym autoimunitnim
onemocnénim. V situacich s vysokym rizikem
tromboembolickych komplikaci (pooperaéni
obdobi, dlouhodoba imobilizace apod.) je
vhodna tromboprofylaxe (nejlépe nizkomo-
lekuldrnim heparinem - LMWH - low-mole-
cular- weight heparin) (2, 3).

Doporuceni k antitrombotické 1é¢bé u je-
dincl s APS maji spiSe charakter konsenzu
odbornikl nez doporuceni zaloZzenych na pre-
svédcivych dlikazech, nebot neni k dispozici
dostatek kvalitnich dat z randomizovanych
kontrolovanych studii (to je ddno jednak he-
terogenitou a relativné vzacnym vyskytem
APS, jednak moznou zavaznosti klinickych
komplikaci, a tedy etickou nepfijatelnosti napf.
randomizace pacientl k placebu ¢i potencial-
né méné ucinnému typu lécby).

V praxi Ize vychazet z doporuceni EULAR
(European League Against Rheumatism).

Pro primarni tromboprofylaxi odbornici
EULAR doporucuiji:

1. Uasymptomatickych jedinctd s prokazany-

mi APA spliujicimi kritéria vysoce riziko-

vého profilu se doporucuje dlouhodoba
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