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Fyziologicka ,,hyperkoagulace* v

graviditée — dispozice:

Fyziologicka ,hyperkoagulace® v gravidité zpusobena
tehotenskymi hormony - vysledek :

« 1 hladiny koagulacnich f.: fibrinogenu, F V, VII, VIII, vWF

« 1 hladin inhibitort fibrinolyzy: PAI-1, PAI-2, TAFI
(trombin-activatable fibrinolysis inhibitor)

| aktivity inhibitoru Proteinu S a vznik sekund.
syndromu APC rezistence (zvyseni A1AT a aktivity
protrombinu)



Fyziologicka ,,hyperkoagulace® v

gravidite — kompenzace:

Fyziologicka gravidita — kompenzace:
* hemodiluci

« zvySenim koncentrace inhibitoru TFPI (tissue factor
pathway inhibitor)

« utlumem nespec. imunitni reakce - | exprese CAM
(E-selektin a ICAM-1) na povrchu endotelu

« placentarnimi inhibitory koagulace — napf. annexin V,
alfa-makroglobulin aj.



TEN v tehotenstvi

u t&hotnych je incidence ZT 6 x vy33i neZ u net&hotnych

u t&hotnych (s anam. ZT) dochéazi &asto k opak. ZT

po sectio C. (SC), 3% operovanych ZT

pokud neni ZT gravidnich Zen lege artis |é&ena kon&i
az v 16 % plicni embolii



1/ Dedicné tehotenské trombofilie

riziko TEN dle OR”

zvySena koncentrace koagulacnich faktoru:.
mutace genu Fll 20210G >A (homozygoti OR 23,89;
heterozygoti OR 6,8)

porusena requlace hemokoagulace.

deficit antitrombinu (< 80% aktivity, OR 4,76)

deficit proteinu C (< 70% aktivity, OR 4,69)

deficit proteinu S (< 55% hladiny, OR 3,19),

mutace genu FV Leiden (1691 G>A, homozygoti OR 34 ,4;
heterozygoti OR 8,32)

(* Mira relativniho rizika)



Mutace MTHFR v tehotenstvi

V soucasnosti nejsou polymorfizmy genu MTHFR
(enzym 5,10-methylentetrahydrofolat reduktaza)
povazovany za trombofilni riziko, jejich asociace s
tehotenskymi ztratami neni signifikantni.

Pouze homozygotni forma MTHFR 677 CT je slabé
asociovana s rizikem preeklampsie (OR 1.32; 95% CI

1.05-1.66, p = 0.36), doporucujeme sledovani v
gravidite.



2/ Ziskane tehotenskeé trombofilie

« zvySeni koagulaénich faktoru: FVIII, fibrinogenu,
inhibitoru PAI-1 a snizeni inhibitoru koagulace PS,
které je fyziologické (postupné narustajici hladiné
estrogenu v Il. a zejména lll.trimestru), nebo vyvolané
po podani gonadotropinu (asistované reprodukce)

e autoimunni proces s tvorbou protilatek vuci
fosfolipidum - antifosfolipidovy syndrom



Monitorace ucinku LMWH v

tehotenstvi

Monitorace ucinku lecby s LMWH: podle hladiny
Inhibice FXa (nabér za 4 hod po s.c. aplikaci LMWH).

Po profylaktické davce LMWH : 0,2 - 0,4 lU/ml anti Fxa
Po terapeuticke davce LMWH: 0,6 - 1,0 IlU/ml anti Fxa

Soucasna kontrola:

hemogram, zakladni koagulace (AT, fibrinogen, APTT,
PT, D-dimer)

Klinicky stav (hemorrhagicke diathezy, nebo TEN)
Zajisteni komunikace: telefonického spojeni, e-mail

Intervaly kontrol: vstupné a pak kazdych 4 - 6 tydnu po
celou dobu sledovani



Profylaxe TEN v tehotenstvi (8. ACCP)

Podle Konsensu 8. ACCP z roku 2008 je indikovan
management, ktery ma v gravidité zabranit:

 opakovani v minulosti prodelané TEN
« vzniku TEN (u trombofilii)

V rozhodovani o zpusobu profylaxe je doporuc¢eno
zvazit vliv dalSich individualnich rizik (profit x riziko
Z podani antitrombotik)



Profylaxe rekurence TEN v tehotenstvi

« Bez trombofilie + v anam. 1 x externi duvod TEN:
antepartalne klin. sledovani

« S anam. TEN (ddvod: téhotenstvi, IéCba s estrogeny):
antepartalné klin. sledovani, nebo profylaxe LMWH

« Bez trombofilie + 1 x idiopat. TEN v anam.: antepartalné
klinické pozorovani nebo profylaxe s LMWH

e S trombofilii + 1 x TEN v anam.: antepartalné klinické
pozorovani nebo profylaxe s LMWH

« \/ Sestinedéli u vSech profylaxe LMWH !




Profylaxe rekurence TEN v tehotenstvi

« U trombofilii (deficit AT lll, trvala pozitivita AFS ADb,
kombinovana heteroz. mutace FVL i F Il, nebo homoz.
mutace FVL nebo F Il) + 1 x TEN (antikoagulaéni l1é€ba
ukonCena do gravidity): anterepartalné i v Sestinedéli:
profylakticke, nebo terapeutické davky LMWH.

« Opak. TEN (= 2) antepartalné i v Sestinedéli
profylaktické, nebo terapeutické davky LMWH.

 Warfarinizace pro TEN — zménit za LMWH
v terapeutickych davkach. Postpartalné zpet.




Dekuji za pozornost
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