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A hemosztdzist élettani variabilitas jellemzi, de egyensulyat jelentds mértékben befolyasolhatjdk és a trombotikus, valamint

::::::

A ndk életiik sordn kiilonb6z6 mennyiségli Gsztrogén hatdsdnak vannak kitéve, ezért a sziilészeti és négyogydaszati gyakorlatban
kiemelt fontossagu a megfelel§ rizikdbecslés, a hemosztaziskontroll és az esetlegesen sziikséges thromboprofilaxis.

A varanddssag és gyermekagyi szak soran az élettani valtozasok miatt fokozédik a trombdzisrizikd, igy minden vdrandds né
esetén fontos az egyéni rizikébecslés, 6roklott thrombophiliahajlam esetén pedig a megfeleld, egyénre szabott profilaxis mar a
terhesség, mind a gyermekagyi szak soran is.

A négyogyogydszatai gyakorlat soran alkalmazott hormonterapiak alkalmazasa esetén is gondosan kell eljarni (anamnesztikus
adatok), hiszen ndvelhetik a trombdzisrizikét.

A posztoperativ szakban jelentkez6 trombozisok rizikéja szintén fokozddik, legyen sz6 benignus vagy malignus korkép miatt
végzett ndgydgyaszati miitétrdl. A megfeleld rizikdbecslést kovetben az alkalmazott thrombosisprofilaxissal jelentésen csok-
kenthetd a posztoperativ szakban jelentkezé tromboembélias események eléforduldsa.

Daganatos betegek kemo- és egyéb onkoldgiai terapiaja esetén a rizikdbecslést kovetéen a nemzetkozi irdnyelveket figyelembe
véve antikoaguldnsterdpia alkalmazasa javasolt.

Kulcsszavak: trombozis, tromboembdlia, profilaxis, véranddssdg, négyoégydszat

Trombdzis soran véralvadék, thrombus
keletkezik, amely az érpalya érintett sza-
kaszdt elzérja, amely soran a kardiovasz-
kuldris rendszer artérias és vénas (mély
és felliletes) oldala is érintett lehet. A vér-
alvadékbdl leszakadd rész a keringésben
tovabb haladva embdlidt okozhat (1).

A hemosztazist élettani variabilitas jellemzi
(gyermekkori és idGskori sajatossagok, ter-
hesség), de egyensuilyat jelents mértékben
befolydsolhatjak és a trombdzis rizikdjat né-
velhetik bizonyos gydgyszerek (pl.: észtro-
géntartalmu készitmények), az immobilitas,
a testsuly, a dohanyzas, az életkor (>35 év),

akut infekcidk, poszt-COVID-éllapot és ge-
netikai mutacidk (Faktor V Leiden-mutécio,
FIlG20210A polymorfizmus, Protein S, An-
titrombin deficiencia) is (1). A leggyakoribb
velesziletett mutdcié a Faktor V Leiden-
mutdcié, amely heterozigota formaban,
3-8-szorosara noveli a vénas trombozisrizi-
koét, mig a mutacié homozigota formajaban
akar 80-szorosara emelkedik a riziko (2).
Kiemelendd, hogy a kiil6nb6z6 trombézis-
rizikét noveld tényezdk egyittes jelenléte
esetén a tényez6k nem 6sszeadddnak, ha-
nem szinergista médon megsokszorozzak
egymads hatdsat.
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COVID-19-asszocialt
coagulopathia

A SARS-CoV-2 virus altal okozott CO-
VID-19-megbetegedés elsé leirdsa 6ta is-
mert, hogy a fert6zés jelentGsen emeli a
trombozisrizikét és befolyassal van a he-
mosztazis egyensulyara. A COVID-19-asz-
szocialt cogaulopathia ma mar egy 6nallé
entitds. A patomechanizmus soran a koro-
navirus-fert6zés kovetkeztében kialakuld
fokozott immunvalasz, citokinvihar kovet-
keztében az endothelsejtek aktivacidja,
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kdrosodasa és diszfunkcidja miatt a koa-
gulacids és fibrinolitikus kaszkdd aktivalo-
dik tobb mechanizmus révén, amely soran
aktivalodnak a vérlemezkék, fokozddik a
thrombingeneracid, a fehérvérsejtek akti-
csapdak jonnek létre (3). A komplement-
rendszer is aktivalodik, a természetes an-
tikoagulans Gtvonalak és a fibrinolizis disz-
reguldcidja alakul ki (3).

A laboratériumi vizsgalatok soran emel-
kedés figyelhet6 meg a D-dimer és a
fibrindegradaciés partikulumok (FDP)
szintjében. Az alvadasi szlirGteszteket te-
kintve megnyulas figyelhet6 meg a pro-
thrombinidé (PI) és a thrombinidd (TI)
esetében. Csékkent vérlemezkeszam al-
taldban nem is alakul ki, és ha igen akkor
sem sulyos mértékd. Tovabba jellegzetes
a gyulladasos paraméterek emelkedett
szintje is (3).

COVID-19-pozitiv és COVID-19-fert6zésen
atesett varanddsok hemosztazisparamé-
tereivel kapcsolatos ismereteink mind a
mai napig limitaltak. A varanddssag soran
a SARS-CoV-2-fert6zés kiilonb6z6 kompli-
kdciokat okozhat. A hemosztazist tekintve

az egyébként is fennalld hiperkoagulacios
allapot és tromboziskockazat tovabb fo-
kozédik, igy tovabb né a tromboembdlias
események kialakulasanak esélye is (4).

A placentdris kiserek trombdzisa miatt be-
sz(kil6 lepényi funkcié és a fertGzés ko-
vetkeztében kialakulé COVID-placentitis
miatt a trombdzis mellett, nagyobb esély-
lyel fordulhat el6 vetélés, kora vagy akar
halva sziiletés is (5).

A meddG@ség, valamint a korai és ko-
zépidbs vetélések hatterében szamos ok
allhat, ezek koziil kiemelt jelentGségliek a
szerzett vagy Oroklott hemosztazist befo-
lydsolé thrombophilidk (1).

A vdranddssag soran bekovetkezd életta-
ni valtozasok a hemosztdzis egyensulyat
a fokozott alvadékonysag (koagulacid) és
csokkent fibrinolizis irdnyaba toljak, ez-
altal né a trombdzis és tromboembdlias
események elfordulasanak gyakorisaga,

1. tablazat: Mélyvénas trombdzis és pulmonalis embdlia diagnodzisa
A klinikum, a laboratdriumi és egyéb vizsgalatok (pl.: fizikalis vizsgalat, elektrokardiografia, vérgaz) mellett a képalkotd

vizsgalatok is segitik a diagnozis felallitasat.
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amely az atlagos népességhez viszonyitva
akar 2-4-szeresére is n6het (1, 6, 7).

A terhesség sordn a fibrinogén, a von Wil-
lebrand-faktor, a Vlll-as, X-es, Xll-es, fak-
torok szintje emelkedik, mig a Xl-es faktor
szintje csokken. Kifejezetten csékken a
Protein S (PS) szintje, igy a varanddsok ko-
zel felében szerzett APC-rezisztencia alakul
ki (7). A fibrinolizist tekintve a széveti plaz-
minogén aktivator (t-PA) szintje csokken,
mig inhibitordnak az 1-es plazminogén
aktivator inhibitornak (PAI-1) a szintje ng,
de megjelenik a szisztémas keringésbhen a
placenta altal termelt PAI-2 is (1, 7, 8).

A Xlll-as alvadasi faktor szintje a terhesség
elsé trimeszterében né, majd csokkend
tendencidt mutat, megfelel§ szintje az
elsd trimeszter soran kiemelten fontos (1).
A véralvadasi rendszer élettani valtozasa
mellett a csokkent mobilitds, valamint az
alsé végtagi és kismedencei ereket érint6
nyomas- és tonusvaltozasok, a terhes méh
altal a nagyerekre gyakorolt kompresszié mi-
att a csokkent vénas visszadramlas és pangas
miatt a trombdzisrizikd tovabb né (9, 10).

A szllés harmadik, placentaris fazisa soran
megsziiletik a méhlepény, a lokalis alvada-

o Erintett testrész fajdalma, fesziilése
* Erintett testrész duzzanata

» Aszimmetria (koérfogat!)

* B6rpir, voroses elszinezddés

Alhasi fajdalom (kismedencei MVT esetén)

Hanyas, hasi diszkomfort

¢ Anamnézis, rizikdtényez6k!!

» D-dimer, FDP, alvadasi szlr6tesztek (APTI, T, Pl),
fibrinogénszint, vérkép, maj- és vesefunkcid, CRP

Homans-jel
» Wells-kockazati pontrendszer

¢ Ultrahang (Color-Doppler)
* MR (kismedencei MVT esetén)
= CT (v. ovarica thrombosis)

Leggyakoribb tiinetek, panaszok

* Mellkasi fajdalom, retrosternalis szoritd érzés
» Dyspnoe, tachypnoe, hyperventilacio
* Haemoptoe, szdraz khogés

» Tachycardia
Hipotenzio, sokk
Cor pulmonale

» Laz

Laboratériumi és egyéb vizsgdlatok

= Anamnézis, rizikotényezdk!!

D-dimer, FDP, alvadasi sziirGtesztek (APTI, Tl, PI),
fibrinogénszint, vérkép, maj- és vesefunkcid, CRP

* EKG (p-pulmonale, jobb tengely deviacid)
* Vérgaz (hypoxaemia, normal pCO,)

Képalkoto vizsgalatok

= Mellkasréntgen

« Ventilacids-perfuzids szcintigrafia

* MR
» CT-angiografia

APTI: aktivalt parcialis tromboplasztin id6; CRP: C-reaktiv protein; CT: computed tomography; EKG: elektrokardiographia;
FDP: fibrin degradacios partikulum; MR: magnesesrezonancia-képalkotas; PE: pulmonalis embdlia; Pl: prothrombin idg;

RTG: rontgen; TI: thrombin id6
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si rendszerek aktivalddnak, prokoaguldns
faktorok szabadulnak fel, majd keriilnek a
szisztémads keringésbe, igy novelve tovabb
a sziilés soran létrejové endothelsériilés
mellett a trombdzis- és tromboembdlids
rizikot (11).

Trombotikus esemény a terhesség és a
gyermekagy soran leggyakrabban mélyvé-
nds trombdzis (MVT) és pulmonalis embo-
lia (PE) forméjaban jelentkezik. MVT soran
leggyakrabban az alsé végtagok és a kis-
medencei erek az érintettek (10).

A klinikum, a laboratériumi és egyéb vizs-
galatok (pl.: fizikalis vizsgalat, elektrokar-
diografia, vérgaz) mellett a képalkotd vizs-
galatok is segitik a diagnozis felallitasat (1.
tabldzat) (10, 11).

Terhességkor igazol6dd trombédzis soran
heparinkészitmény adasa javasolt a beteg
testtomegének és a trombdzis kiterjedé-
sének megfelel§ dozisban, majd a terhes-
ség egész idGtartama és a sziilést kdvets 6
hét soran annak folytatasa javasolt.

Tartés antikoaguldlds céljabdl varandds-
sag esetén a parenteralisan alkalmazhaté
alacsony molekulastlyd heparin (LMWH)
az els6ként vélasztandd szer. Amennyiben
a varandds nd barmilyen okbdl (pl.: me-
chanikai mf(ibillenty(i) oralis antikoagulans
terapiaban részesil, LMWH-terapiara valé
valtds indokolt. A terdpia megitélésére a
szubkutan injekcid beaddsat kdvetSen 4
6ra mulva mért anti-Xa-szint meghataro-
zasa javasolt, amelynek értéke segithet a
ddzis mddositdsdban, és az esetleges vér-
zésveszély mértékének felimerésében. Fo-
kozott preeclampsia hajlam, pozitiv szlirés
és antifoszfolipid-szindréma (APS) esetén
alacsony dézisu aszpirinterapia (65-100 mg)
is javasolt egyéni mérlegeléstél figgden az
LMWH-terapia mellett. Nagyfoku alsé vég-
tagi varicositas, 6déma esetén rugalmas,
kompresszids harisnya viselése is javasolt
mechanikai profilaxisként (10-13).

A profilaxis kezdete és id6tartama min-
den esetben egyénileg hatdrozando meg a
nemzetkozi szakma irdnyelveket kovetve.
A terhesség soran tartds antikoaguldns te-

rapiaban részesiil6 nék kiemelt gondozasa
sziikséges sziilész-négydgyasz és hemosz-
tazeoldgus szakorvos dltal.

A sziilés varhat6 idGpontja el6tt (elektiv
csaszarmetszés, elektiv szllésindukcid),
az LMWH-terédpia atmeneti ledllitasa java-

2. tablazat: Caprini pontrendszer (17)
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solt 10-12 éréval. Siirg6sségi esetekben,
amennyiben fokozott vérzésveszély all
fenn, vagy a heparinhatds azonnal felfiig-
gesztendd protamin-szulft adhato.

A sziilést kovetSen, a gyermekdgyi szak
soran tovébbra is az els6ként valasztando

N&gydgyaszati gyakorlatban az egyik leggyakrabban alkalmazott preoperativ
trombdzisrizikdbecsl6 rendszer, amely alkalmazasa soran alacsony, kdzepes,

magas és nagyon magas kategdriakba sorolhatdak a betegek.

41-60 év kozotti életkor
Minor m{téti beavatkozas

El6zményi major miitéti beavatkozas (1 hdnapon beliil)

Varicositas

Irritabilis bél szindréma (IBS)
Alsé végtagi 6déma

Obesitas (BMI >25)

Akut miokardialis infarktus (AMI)

Pangésos szivelégtelenség (1 hénapon beldil)

Szepszis (1 hdnapon belil)

Tiid6betegség, pneumonia (1 hénapon beliil)

Abnormalis/nem megfelel§ tlid6funkcié
Agynyugalom (jelenleg)
Fogamzdsgatld, hormonterdpia

Terhesség, sziilés, posztpartum idészak (1 hdnapon beliil)

Habitudlis vetélés, halvasziilés
Korasziilés terhességi toxaemia miatt
Retarddlt magzat

60-74 év kozotti életkor
Arthroscopia

Malignitas (jelenleg, kordbban)
Nagy mitéti bevatkozas (>45 perc)
Laparoscopos mitét (>45 perc)
Agyhozkotottség (>72 6ra)

Fekvd gipsz (1 hdnapon beliil)
Central vénas kandil

>75 év feletti

El6zményi mélyvénas trombdzis, pulmonalis embdlia
Pozitiv csalddi anamnézis (trombdzis, tromboembdlia)

Faktor V Leiden-mutdcié
Prothrombin 20210A-mutéacié
Emelkedett szérumhomocisztein
Lupus antikoaguldns pozitivitas
Emelkedett antikardiolipin antitest

Heparin indukalta thrombocytopenia (HIT)
Egyéb oroklott vagy szerzett thrombophilia

Stroke (1 hénapon beliil)

Elektiv alsé végtagon végzett major arthroplastica
Csip6-, medence- vagy labtorés (1 hdnapon beliil) 5
Multiplex, tdbbszords trauma (1 hénapon beliil)

Akut gerincvel§-sérilés (1 hénapon bellil)

BMI: body mass index
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gybgyszer az LMWH, de egyes esetekben
(pl.: peripartum vérzésveszélye, csokkent
vesefunkcid) esetén nem frakcionalt he-
parin (UFH) is adhaté. Heparinallergia
esetén fondaparinux, danaparoid adhaté
alternativ készitményként (1, 11, 13).
Szoptatas alatt dikumarin és acenokuma-
rin tartalmu készitmények is alkalmazha-
toéak. Oralis Xa — (rivaroxaban, apixaban,
edoxaban) és lla — -gatlok (dabigitran) a je-
lenlegi nemzetkozi ajanlasok szerint mind
avaranddssag, mind a gyermekagyi szak és
szoptatds ideje alatt nem javasoltak (1, 13).
A mar korabban is profilaxisban részesuld
betegek esetén a sziilést kovetSen 8-12
oraval az LMWH-terapia ismételten elin-
dithatd és idStartama koroktdl fliggéen
altaldban 4-6 hét.

Csaszarmetszést kovetéen negativ anam-
nézis esetén is 10-30 napig tarté LMWH-
profilaxis javasolt (13).

Negativ trombdzis és tromboembdlia ira-
nyl anamnézis esetén Faktor V Leiden-
mutacid esetén a varanddssag alatt nem,
de gyermekagyi szak alatt javasolt az
LMWH-profilaxis (13).

A nék életiik soran kilonb6z6 mennyi-
ségli dsztrogén hatdsanak vannak kitéve,
de ez nemcsak a reproduktiv periédus
és a terhesség alatti endogén Osztrogén

termelés miatt kdvetkezik be, hanem bi-
zonyos esetekben az Osztrogéntartalmu
gyogyszerek, példdul ordlis kontracepti-
vumok (OC) és hormonpotlé terapia al-
kalmazasa miatt is (6).

Az Gsztrogéntartalmu készitmények befo-
lyasoljak a hemosztézis egyensulyat, no-
velve a vénas és artérids tromboembolids
sz6v6dmények kialakuldsanak kockazatat.
Ezen hatds fokozddik azoknal a ndéknél,
akiknek valamilyen velesziiletett vagy
szerzett trombdzisra valé hajlama van (6).
Az OC-ok hasznélata a vérplazmaban
kering6 prokoaguldns faktorok, példaul
a fibrinogén, a prothrombin, a Vll-es,
Vlll-as és X-es faktorok emelkedett szint-
jével, valamint az V-0s faktor mérsékelt
csokkenésével jar egyltt (14). Haszna-
latuk kortlbelll 3-5-sz6r6s kockdzatno-
vekedést okoz, de ez nagyban fiigg az
alkalmazott készitmény Osztrogénkom-
ponensétdl és annak a mennyiségétdl,
az oroklott és szerzett thrombophilia-
tényez6ktdl is (6, 14). A csak progeszte-
ront tartalmazé hormonkészitmények,
(progestreon only pill, POP) a szakirodal-
mi adatok alapjan nem novelik a trombd-
zisrizikdt (15).

A peri- és posztmenopauza alatti id6szak-
ban a fejlett orszagokban indikacidja f6-
ként az osteoporosis, a menopauza okozta
szubjektiv panaszok csokkentése (6). A
valtozdkori hormonterapidnak szamtalan
elénye van, de lényeges tudni, hogy a tar-
tés hormonpétlds Iényegesen ndveli az
artérids és vénas trombozisok, stroke és
szivinfarktus rizikéjat, hasznalatuk soran

3. tdbldzat: Khorana-féle kockdazati pontrendszer
VTE-kockdazati felmérése malignus betegségekben szenveddkdn.
Osszesitett pontérték =3 esetén a kemoterapia idejére VTE-profilaxis javasolt.

Tumortipus

halmozottan nagy kockazat (gyomor, hasnyalmirigy, agy, vese,

glioma)

nagy kockazat (tiid, limféma, n6gydgyaszati, hdlyag, here)

A kezelés elStti THR-szam 2350 g/|

HGB <100 g/ vagy eritropoetin alkalmazasa

Emelkedett FVS-szam (>11 g/I)
BMI 235 kg/m?

1
1
1
1
1

BMI: body mass index; HGB: hemoglobin; THR: thrombocyta;

VTE: vénas tromboembdlia
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mindenképpen egyéni kockdzat mérlege-
|és szlikséges (6, 14).

Hormontartalmu készitmény felirasa elétt
részletes egyéni és csalddi anamnézis fel-
vétele sziikséges, de rutinszer(i thrombo-
philia irdnyl vizsgalat nem.

A ndgydgyaszati miitéteket kovetSen a
posztoperativ szakban jelentkezé trom-
bézisok rizikdja nagyban flgg attdl, hogy
a m{tétet benignus vagy malignus kérkép
miatt végezziik-e. A malignitas miatt vég-
zett m(itétet kdvetSen a trombozis rizikdja
kozel kétszeres (16).

A vénas tromboembdlia megel6zése nem
minden m{téti beavatkozds esetében uni-
verzalis, minden esetben figyelembe kell
venni az egyéni rizikokat is, legyen szé akdr
ambulédnsan végzett négyogydszati kism{-
tétrél (pl.: curettage, hysteroscopia), lapa-
roszképiardl (LSC) vagy laparotomiardl
(LP). A megfelel§ rizikdbecslést kdvetben
az alkalmazott trombdzisprofilaxissal je-
lentésen csbkkenthet6 a posztoperativ
szakban jelentkez6 tromboembdlids ese-
mények el6forduldsa. A rizikdbecslést az
anamnézis mellett kiléonb6z6 pontrend-
szerek is segithetik (16).

A négydgyészati beavatkozasokat illetéen a
nemzetkozi gyakorlatban a leggyakrabban
hasznalt pontrendszerek, a Caprini (2. tdb-
Idzat) és Rogers pontrendszerek, amelyek
alkalmazdsa soran a vénas tromboembodlia
kockazati tényez6kért adhatd pontok alap-
jan a m(téti beavatkozasok el6tt minden
egyes négyogyaszati beteget a vénds trom-
boembdlia kialakuldsanak kiilénb&zé koc-
kdzatu csoportjaba sorolhatunk be (17).

A kockazati csoportnak megfelel§ a pre-
és posztoperativ ellatds sordn kiilénb&z6
farmakoldgiai és mechanikai profilaxisok
alkalmazésa javasolt a korai mobilizacid és
a megfelel§ hidralas mellett.

A pre- és posztoperativ farmakoldgiai
profilaxisként elséként javasolt gydgysze-
rek az LMWH (deltaparin vagy enoxapa-
rin) és az UFH. A gyogyszeres profilaxis
mellett, a mechanikus profilaxis soran
alkalmazhatéak az intermittalé pneuma-
tikus kompresszids (IPC) készulékek, va-
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lamint a rugalmas anyagu, kompresszids
harisnydk, pélyak is (18).

A profilaxist LSC és LP sorén is a teljes mo-
bilitésig, de a mitéti beavatkozést kévets-
en legaldbb 4 hétig folytatni kell.

A malignus betegségben szenveddék ese-
tén a fokozott tromboembdliads rizikoért
mind a daganattal, mind a kezelésekkel
8sszefliggs tényez6k felelhetnek, de ezek
mellé tarsulnak a tarsbetegségek, a beteg
altaldnos allapota, mobilitdsa és az 6rok-
16tt és szerzett thrombophilidk is (19).

A ,daganattényez6k” esetén fontos a tu-
mormassza és az esetleges metasztdzisok

mérete és elhelyezkedése, a tumor sejtes
és molekuldris hattere és az altala eset-
legesen termelt anyagok (pl.: hormonok,
prokoagulans faktorok) (19).

A Khorana és munkatdrsai éltal tumoros
betegekre kidolgozott és validalt kockaza-
ti pontrendszer magas korjelz6 értékével
segiti a daganatos betegek vénds trom-
boembdlids (VTE) rizikdjanak becslését (3.
tdblézat) (20).

Az onkoldgiai betegek VTE-profilaxisa
szakmai szempontbdl javasolt; csékkent
mobilitds, aktiv kemoterapids kezelés,
akut betegség és mlitéti beavatkozasok
kapcsan, amelynek id6tartama féként a
malignus alapbetegségtdl, mint egyik leg-
fontosabb trombogén tényez6tél fiigg.
El6érehaladott, végstadiumu betegekben a
primer antikoaguldlas csak akkor indokolt,
ha azzal a beteg életmingségén javitani
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