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A VENAS TROMBOEMBOLIAK
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SzerzG attekinti a vénas tromboembdlidra (VTE) hajlamositd veleszii-
letett és szerzett tényez6ket, azok sulyossagi fokét és gyakorisagat.
lyen veleszlletett thrombophilia talajan, de szerzett hajlamosito té-
nyez6(k) kbvetkeztében alakul ki. Ajanlatot tesz a thrombophilia szi-
res helyes menetére, majd a kezelést részletezi. Ma, a kezelésben és
az atmeneti megel6zésben kitlintetett szerepe a kis molekulatéme-
gl heparinoknak (LMWH) van, a masodlagos, tartds megel§zésben
pedig a K-vitamin-antagonistaknak (VKA). A dolgozat a kezelések
helyes gyakorlatara ad Utmutatast, illetve vazolja a specialis helyze-
tekben (pl. daganatos betegek, varandossag, id6sek stb.) teendbket.

A vénds trombézis és a pulmonalis embdlia
egységes korkép, amit vénds tromboembélia
(VTE) néven foglalunk 9ssze. A fejlett vilag
népbetegsége, hazankban évi kb. 20.000 dj
vagy recidiv megbetegedéssel szamolhatunk.
Incidencidja nem csokken, aminek tobb oka
van, pl. a lakossag idGsodése, a hormonélis
fogamzésgatlds, hormonp6tlé kezelés egyre
elterjedtebb volta stb. Hasonl6an sok més be-
tegség epidemioldgiai adataihoz, sajnos az
elmilt évtizedek finanszirozasi formai, an-
nak ,csavarai” torzitjdk a valos képet; a leje-
lentett diagnézisokb6l inkabb kovethetdk a
finanszirozas valtozésai €s a kérhazi/klinikai
vezetGk menedzseri szemléletének mértéke,
semmint a val6s kérhelyzet...

A VTE multietiol6giaji, rendszerint 6rokle-
tes hajlam(ok) talajan (I. tdbldzat) szerzett
kockazati tényezS(k) (2. tdbldzat) 4ltal kival-
tott korkép.

A szerzett rizikéfaktorok (2. tdbldzat) gyako-
risaga és a kockdzatnovekedés fiigg a vizsgalt
populdci6tdl, betegenként, s6t annak életé-
ben is véltozik, pl. balesetekben kezdetben a
szoveti faktor felszabadulas, késébb az infek-
cib, gyulladés, immobilitas stb. keriilhet el§-
térbe. Velesziiletett hajlam tovabb noveli a
kockazatot, pl. fogamzasgatlék a FV-Leiden-

heterozigéta allapot 5-sz6rds kockdzatat 18-
szorosra ndvelik meg; nem mindegy az sem,
hanyadik genericids készitményrél van sz,
van-e egyéb szerzett tényez§ (pl. obesitas)
stb.

Egy kérképben olykor a szerzett tényezSk to-
megével lehet szamolni, pl. leukémidban
viszkozitasnovekedés, tumor prokoagulansok
megjelenése, immobilizacid, illetve a kemo-
terdpia a trombogenitas, az egyidejd throm-
bocytopenia, anémia inkdbb a vérzékenység
irdnyaba hat.

Az ,eredmény” a pillanatnyi ered6tél fiigg;
nem ritkdn ugyanaz a beteg egyszerre vérzé-
keny és trombozisos.

KOCKAZATFELMERES

A thrombophiliasziirés kévetends gyakorlati
algoritmusat a 3. tdbldzat tartalmazza.

A VTE diagnézisaban a fizikalis vizsgalat
mellett a laboratériumnak (d-dimer, LDH,
vérgaz-analizis) és az eszkozos vizsgalatok-
nak (Doppler, mellkasrontgen, CT, EKG,
echokardiografia stb.) jelentSs a szerepe. A
héaziorvos feladata, hogy tiinetek vagy foko-
zott kockazati egyén esetén a VTE lehet§sé-



KOROKTAN HIANYZO/CSOKKENT/ ELOFORDULAS HANYSZOROS
KOROS TENYEZO (%) KOCKAZAT-
: NOVEKEDES
Az endogén (természetes) - PC/PS/TM-hia ny/csokkenés 02 10
alvadasgatié molekulak csokkenése ~ AT-hidny/csokkenés 0,02 25
és/vagy kéros miikédése TFPI-hidny/csokkenés nem ism. nem ism.
; A prokoagtilénsdk fokozott FV-(Leiden) mutaci6:
; mennycsege es/vagy aktw:tasa, homozigota 0,1 50
| illetve rez:sztencaaja az endogén. heterozigéta 7-10 5
; antlkoagulansokkal szemben FVIlIC-emelkedés n 3
i FIl-(G20210A) "homozigéta 0,04 25
§ heterozigota 2 2,5
l «Tapados”-trombocita szindréma nem ism. nem ism.
l FVII,-FX stb: emelkedés nem ism. nem ism.
X A fibrinolitikus rendszer csékkent  PAI-1-fokozott aktivitasa, ? ? |
‘ miikddése plazminogén hiany stb. {
‘ ‘ |
,,Hatérteriileti";,thro’mbo‘philia: Lipoprotein(a)-emelkedés - ? ?
| 1 tablazat: az alvédééi{kaszkédon kiviili okok  (a fibrinolizissel interferal)
| Thrombophilit ’ Hyperhomocysteinaemia 2 3
t okoz¢ velesziletett (érfal karositas)
i (vastagon szedve | ’
‘ a sulyos) tényezbk PC:PROTEIN (6 PS-—-_P’ROTEIN S TM=TROMBOMODULIN; AT=ANTITROMBIN

A VTE MEGELOZESE ES KEZELESE

gére is gondolva torekedjen a gyanu objektiv
megerdsitésére vagy elvetésére. Ha abszolit
ellenjavallat nem all fenn, kisebb a kockazata
a néhany napos, utblag esetleg feleslegesnek
bizonyul6 alvadas gétl6 kezelés megkezdésé-
nek, mint elmaradasanak.

A VTE megel6zése és kezelése (mésodlagos
megeldzése) sordn elsének a kismolekulato-
megi heparinok valasztandék. Trombolizis-
hez, sebészi tromb- vagy embolectomidhoz

SZERZETT TENYEZO

ATASMECHANIZMUSOK

~ Mozgés csokkenése, tarsbetegségek, gyakoribb elhizas,
étkezés, gydgyszerek stb.

‘Eletko

Immobilizacio _
(pl. agynyugalom, tartés repiildut)

Stasis, a kevesebb mozgds hatterében &llo betegségek:
kongesztiv szivelégtelenség, paresis, plégia stb.

Trauma,imﬁtéte”k,' égés stb, , Szovetl faktor felszabadulas |mmob|hzéaé okozta stasis,

el e ' érsérilés, ervongélés stb.
AT-cstkkenés (nephrosis); szoveti faktor aktivitasu
anyagok: infekciok (baktériumalkotok), daganatok
(tumor prokoagulans), érfalkarositas, keringésromlas
(korédbbi trombozis), reolégiai valtozasok (mieloprolife-
rativ kérképek, polyglobulia), autoimmun betegségek
(lupus antikoaguléhs, anticardiolipin antitestek) stb.

Belgyogydszati korképek

2. tablazat: A vénas
tromboembolia
szerzett kockazati
tényezdi és hatas-
mechanizmusaik
(vastagon szedve

a sulyos tényezok)

Fiziologias vagy farmakoldgias
allapotvaltozasok (pl. varandéssag/

- gyermekagy, fogamzasgatlo,
hormonpétl6 kezelés, kemoterapia stb.)

Termeszetes.antikoagulansok csdkkenése: pl. PS, aIvadasr
kaszkad aktivélasa: pl. 6sztrogén/progeszteron,
thalidomid, kevesebb mozgas, invaziv beavatkozasok stb.

Toxikué éllapotbk (pl. nikotinizmus sth.) = Szekunder hyperhomocysteinaemia —» érfalkarositas stb.




L 3 tablazat:

LA thrombophilia-
{ sziirés helyes

| gyakorlata

——— 1
i

KIKET? : ;

<45-50 év; szokatlan helyen, ismételten jelentkezd VTE, csaladi halmozo6das, habitudlis, vetélés — vele- &

sziletett thrombophiliasz{irés! >45-50 év+VTE —»tumorszUrés! |

HOGYAN?

1. lépés: auto- és csaladi korelézmény!!!

2. lépés: funkcionalis tesztek (pl. alvadas-idék, APC rezisztencia, homociszteinszint stb.)

3. 1épés: mennyiségi/immunologiai, genetikai (pl. PC, AT, PS, FV-Leiden, FVHIC stb.) vizsgalatok. Kivéte-
lek: Fll polimorfizmus: csak genetikai sziir6teszt van; PS: mindig megadandé a szabad PS-Ag-szint is!

KI?

Elsédleges szlirés: haziorvos és/vagy minden elsGdleges észleld orvos. Célzott, laboratériumi sztirés:

szakrendelés, kézpont, akkreditait laboratérium.

| MIKOR?

A tromboembdlia, vetélés stb. utan 12-14 héttel, ,egészségesen”, illetve fogamzasgatls felirdsa elétt,

terhel§ csalddi anamnézis esetén. VTE akut szakéaban, vérand6sokban, gyulladasban csak a genetikai

sz(irés értékelhetd. (Ha a kumarin/warfarin nem hagyhaté el, 4tmenetileg ismét LMWH-ra kell allitani

a beteget (legkevesebb 10 nap kumarinmentes idészak mérheté csak a PC, PSI, az LMWH-kezelés

el6tt és az 5. napon meghatarozandé a trombocitaszam, még akkor is, ha korabban a beteg mar kap-

ta az LMWH-t és nem volt thrombocytopenids. A PC, PS-mérést kdvetéen a szokdsos 4-5 nap LMWH

oralis antikoagulans 4tfedd adasaval, a kivant INR elérését kévetéen lehet — a végleges dontésig — is-

mét visszadllitani a beteget)
HANYSZOR?

Velesziletett PC, PS, AT-hianyt csak egymastol két-harom hénapra levs, a fenti feltételek teljestlése- |
kor kapott lelet alapjan lehet kimondani. A genetikai vizsglatot értelemszeriien egyszer elegends el- |
vegeznilt Homocdiszteinszint-emelkedés esetén meg kell gy6z6dni, éhgyomorra tortént-e a mérés és a
beteg nem dohdnyzik-e. Az emelkedett Lp(a) rendszerint szintén allando.

csak igen korlatozott indikacidval (pl. magas-
ra terjedd, a végtag elvesztésével, jelentds
munkaképesség csokkenéssel fenyegetd,
hemodinamikailag instabil 4llapotot kivalté
pulmonalis embdlia felléptekor) intézményi
keretek kozott lehet nydlni.

Ma (még) a betegek, distalis, tiineteket alig
okozé kérformaktdl eltekintve, minden mas
(magasabbra terjeds, mellkasi tiinetek, egyéb
szervek érintettsége, nem megfelel§ egyiitt-
mkodés/koriilmények, alapbetegség, throm-
bophilia stb.) esetben intézetbe utalandék.

HEPARIN KEZELES

Az LMWH-készitményt az elGirasnak megfe-
lel§ terdpias adagban sc., altalaban napi 2x,
adjuk, az elsS injekcidt mar a diagnozis ala-
pos gyanijakor. Laboratériumi ellenérzés
nem sziikséges, leszdmitva a vérlemezkeszdm
meghatéarozasat a kezelés el6tt és a 4-5. na-
pon, a heparin indukélta thrombocytopenia
(HIT) idejében torténd felismerésére. A ké-
szitmények kozOtt nincs jelentSsebb haté-
konységbeli eltérés, keriilendS azonban a te-
rapia kozbeni véltds! A HIT val6szindsége
nem filigg a dozistol. Nem frakciondlt heparint
(UFH) ma ritkdbban, pl. siilyos veseelégte-

lenségben valasztunk, az els, ,,prompt” haté
5000 E Na-heparint iv. bolusban juttatjuk be,
amit egy-két napos, pumpdban térténé Na-
heparin adédsa kovet (a dézishoz az APTI
meghatdrozas ad tmutatét: a kontrollhoz vi-
szonyitott rata 1,5-2,5 kozott legyen).

K-VITAMIN-ANTAGONISTAK (VKA)

A acenokumarol vagy a warfarin az elsé na-
pon indithaté, mindig heparin (LMWH/
UFH) védelemben. Az indulési adag aceno-
kumarolnél ne haladja meg a napi 2, warfa-
rinnal a napi 5 mg-ot! A heparin , felvezetés”
az atmeneti PC-, PS-csGkkenés és kovetkez-
ménye (kumarin nekrozis) ellen véd. Helyte-
len, ha LMWH-bevezetés nélkiil, 6nmaga-
ban ,kis” dézisokkal (1-2 mg) kezdik a VKA
adésat. Nincs ,.kis” és ,,nagy” dozis: van aki-
ben heti 1-2 mg kumarin, és van akiben napi
6-8 mg kumarin ér el ugyanolyan INR-t!

IDOTARTAM

Atmeneti kockézati tényez$ (pl. matét, gyer-
mekdgy, immobilizicid, velesziletett riziko-
tényezG nélkiil stb.) esetén 3-6 honap. Koze-
pes kockazatban: proximalis MVT, enyhébb
thrombophilia (pl. FVLeiden, FII G20210A
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heterozigéta mutaciok): 6-12 hénap. Ennél
hosszabb, akar élethosszig tart6 antikoagula-
las sziikséges, nagy kockazatok: AT, PC, PS
defektus, homozigétamutacidk, silyos poszt-
trombotikus szindréma, lupus antikoaguléns,
tobbszords inhibitordefektus esetén. Mindig
figyelembe kell venni a rekanaliz4ciét, az ab-
szoltt €s relativ ellenjavallatokat is, vagyis
wegyénre szabott” kezelésre kell torekedni. A
VKA-t befejezni csak az adagjat fokozatosan
csokkentve szabad.

ELSODLEGES PROFILAXIS
A HAZIORVOSI GYAKORLATBAN

Kozepes thrombophilia kockézattal kell sza-
molni minden betegnél, életkortdl fiiggetle-
niil, ha az immobilizaci6 3 napnal tobb. Nagy
a kockéazat >70 év, sulyos trombogén tenye-
z0 felszabaduldsaval vagy tartGs mozgassze-
génységgel jaré betegsége esetén, sokk, gyul-
ladasos bélbetegségek, miokardiélis infark-
tus, nephrosis, tartés Iélegeztetés, silyos
COPD, diabéteszes hiperozmolaris kéma
stb., kordbbi VTE, siilyos thrombophilia ese-
tén. Tumoros betegekben legalabb a kemote-
répia idejére vagy a kiilonésen trombogén
daganatok, illetve komorbid tényezdk (fek-
vés, infekcid stb.) fennalltakor fontos az
LMWH-profilaxis. Mitét utan alkalmazzuk
az un. kiterjesztett profilaxist, mivel a poszt-
operativ 5-7. nap koriili trombézis/embélia
csucsot rendszerint koveti egy masik, mar a
haziorvosi ellatas soran jelentkezd, a 21. nap
koriili gjabb.

LABORATORIUMI ELLENORZES

A laboratériumi ellendrzés UFH, VKA ese-
tén indokolt, LMWH adasakor csak bizonyos
esetekben (pl. ,,heparinrezisztencia” gyaniija-
kor). VKA-kezelést csak INR-ben szabad ko-
vetni. Altaldban 2-3 kézotti INR-értékre to-
reksziink, mechanikus midbillentyd, lupus
antikoaguladns esetén ez az érték 2,5-3,5-re
modosul, évekig torténd adas soran széba jo-
het az dn. kisebb intenzitdsi kezelés (INR:
1,5-1,9) is. Velesziiletett thrombophilia meg-
léte/hidnya nem befolyésolja a kezelés inten-
zitasat. Az els6 héten egy-kétnaponta, majd
egy-két hetente célszerd az ellen6rzés, mig
jOl ,,bedllt” INR esetén elegends 4-6 hetente.
A gyakori gyodgyszer-kolcsonhatdsok miatt
barmilyen 4j gyogyszer tartésabb (pl. négy-
Otnapos antibiotikum-kira, nemszteroid

gyulladédsgatlok stb.) szedésének megkezdé-
sét vagy rendszeresen szedett gyogyszer elha-
gyasat kovetden néhany napon beliil, soron
kiviili ellenérzés sziikséges és a VKA adagja-
nak sziikség szerinti mddositasa. Megenged-
hetetlen 4llaspont, hogy alvadasgétl kezelés
alatt bizonyos gyogyszerek ,nem irhatok fel.”
Ovatossag és fokozott ellendrzés mellett bér-
mely, egyébként indokolt készitmény adhato.
A vérzésnek laikus szdmara nem nyilvinval6
jeleire (pl. fekete széklet) a figyelmet fel kell
hivni. A VKA egyes készitményei sem ,,egy-
az-egyben” helyettesithet6k egymadssal (pl.
kiilonbozik a féléletidejiik). Nagy kumarin-
igény csokkenthetd aszpirin (napi 100-200
mg) egyideji adédsaval.

TAPLALKOZAS

A kezelés hatékonysaga fiigg a taplalékkal
bevitt K-vitamin mennyiségétdl is. K-vita-
mint jelent6s mennyiségben zoldségfélék,
gyumolcsok, méj és tojas tartalmaz. A tilza-
sok, drasztikus fogydkiarak, nyomelem és vi-
tamin koktélok keriilenddk.

INVAZIV BEAVATKOZAS/MUTET
ANTIKOAGULALT BETEGBEN

Kisebb €s lathat vérzésveszély esetén ele-
gendd az INR 4dtmeneti csokkentése 1,5 ko-
riili értékre, nagyobb vagy rejtett vérzésve-
sz€llyel jaré beavatkozdsok esetén indokolt
az atmeneti LMWH-ra allitds. A beavatkozas
alatti antikoaguldlas mértéke fiigg az alva-
dasgatlas indiké4cidjatél is, pl. mechanikai
miibillentytvel €16 betegben nem csokkent-
hetd ilyen mértékben az INR. Ezen betegek
kezelése minden esetben szakintézményben
torténjen.

TULADAGOLAS, VERZES

Tuladagolas, vérzés esetén a beteget hala-
déktalanul fekvébeteg intézménybe kell jut-
tatni, ahol a tiladagolas mértéke (INR) és a
vérzés/vérvesztés, az antikoagulans indikacié
(pl. pitvari fibrillaci6 vagy mechanikus mibil-
lentyt) figyelembevételével torténik ellatasa.
Ez lehet a kumarin dtmeneti csokkentése, ki-
hagyésa, K-vitamin oralis vagy parenteralis,
illetve friss fagyasztott plazma, egyéb hemo-
sztiptikum, pl. rFVIIa, protrombin komplex
koncentratum adésa. Terapids INR melletti
vérzéskor gondolni kell a helyi okokra (pl.
vastagbéltumor) is!



IDOSKOR

IdGsek esetében az antikoagulans hatés 4lta-
laban fokozddik. Mindig mérlegeljiik bete-
glink esetén biztositott-e a pontos gydgyszer-
bevétel és a laboratériumi ellenGrzés.

VARANDOSSAG, GYERMEKAGY

LMWH a valasztand6 antikoagulans. A gyer-
mekagyban, ha a hat hét elteltével nem sziik-
séges a tovabbi antikoagulalds, maradhat a
kismama LMWH-n, ha - egyéb okbdl - tar-
t0s antikoagulalas sziikséges, célszerd vissza-
allitani VKA-ra, nem jut at az anyatejbe.

ELLENJAVALLATOK

A beteg vagy kornyezete nem megfelels
egylittmikodése a pontos gydgyszerszedést,
rendszeres laboratériumi ellenGrzést illetd-
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en, silyos méj- és veseelégtelenség, aktualis
vérzés, orokletes vérzékenység, malignus hi-
pertenzié stb. Ekkor — jobb hijan — trombo-
citagitlokat vagy egyéb, nem bizonyitott ha-
tasa szereket kényszeriiliink adni vagy jova-
hagyni, a mechanikai megel6zés mellett. Ez
utobbiak O6nmagukban kezelésre nem, de
megel6zésre bevalt kiegésziték (megfelels
gradiensd harisnya, intermittdlé pneumati-
kus kompresszor; enyhe hajlam, vagy egyéb
kockazat nélkiili kismitétek, tartdsabb fek-
vés sordn elegenddk. Specidlis megel6zést
igényel az Gn. hatarteriileti thrombophilia
(hyperhomocysteinaemia, lipoprotein(a)
emelkedés, amikor nem alvadasgétiéval, ha-
nem pl. hyperhomocysteinaemidban: B,-vita-
minnal, folsavval, B,,-vitaminnal torténik az
elsédleges megel6zés (kezelésre, méasodlagos
megel6zésre csak kiegészitGként alkalma-
zandok!).
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