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Sekundarni zilni
insuficience -
posttromboticky syndrom

Jednou z podob sekundarni Zilni insufi-
cience je tzv. posttromboticky syndrom
(PTS) - chronické onemocnéni, které
se vyviji u 20-50 % pacientd po hlubo-
ké Zilni trombdze (DVT).2 PTS ma ne-
pfiznivy vliv na zdravi a kvalitu Zivota
a je téz spojen s nemalymi naklady jak
ze systému zdravotni péce, tak ze zdro-
jr samotného postizeného jednotlivce.

VétSina klinickych studii a doporu-
¢enych postupt tykajicich se DVT se
zaméruje na ucinnost IéCby a preven-
ci recidivy DVT a Zilni tromboembolie
(VTE) v kratkodobém (3 mésice) az
sttednédobém (12 mésicd) horizon-
tu po DVT. V poslednich 10-15 letech
se vSak PTS stéle vice zdlrazruje jako
casty a vyznamny nasledek DVT. Ne-
davné studie zlepSily porozuméni epi-
demiologii, rizikovym faktordim a zdra-
votnim a ekonomickym dopadm PTS.
Byla zverejnéna doporuceni pro stan-
dardizaci a definice PTS pro klinické
studie.?

Lukas Hnatek

Co je PTS a pro¢ je dulezity

PTS je klinick& porucha spojena s bo-
lesti a postizenim, jez jsou dUsled-
kem chronické zilni nedostate¢nosti
po DVT. PTS je nejcastéjsi komplikaci
DVT. Vyskytuje se u 20-50 % pacien-
td do dvou let od stanoveni diagndzy
DVT,*> atoiv pfipadé, Ze jsou pacien-
ti adekvatné lé¢eni antikoagulaéni te-
rapif. V 5-10 % pripadd je jeho forma
zavazna. V prliméru se tedy asi 6 z 10
pacientt s DVT zotavi bez jakychko-
li zbytkovych priznakd, 3 z 10 pacien-
t& maji urcity stupen PTSau 1z 10
az 1 z 20 pacientl se vyvine zavazny
PTS, ktery mize zahrnovat bércové ul-
cerace. Celkovd odhadovana inciden-
ce VTE je 0,7-2 pripady na 1 000 oso-
borokl a s vékem se zvysuje,5’ takze
vice nez tretina pripadd se vyskytu-
je u osob starsich 60 let.® VTE pred-
stavuje rostouci problém verejného
zdravi v dasledku zvysené pramérné
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Sekundarni zilni insuficience je stav, kdy dojde k poruse zilntho
ndavratu na podklade patologickéeho procesu, ktery muze probehnout
intraluminalné ci extraluminding, resp. intravenozne/extravenozneé.
Obe situace nam zohledriuje 1 posledni revize klinické klasifikace
chronického zilntho onemocnént CEAP (C - klinické projeuy,

E — etiologie, A — anatomicka distribuce, P — patojyziologie), kde

v polozce etiologie (E) se spravné uvadi: E si = etiologie sekundarni
intravenozni, E se = etiologie sekunddrni extravendzni?

délky zivota, rostouciho podilu star-
Sich osob v populaci a o¢ekdvaného
nardstu prevalence PTS.

Vzhledem k vysoké prevalenci
a chronicité je PTS nakladnym one-
mocnénim. Kanadské studie odhad-
la, ze celkové ndklady na jednoho
pacienta s PTS za dvouleté obdo-
bi byly témér o 50 % vyssi nez u pa-
cientl s DVT bez PTS.° Vysoké nékla-
dy spojené s PTS dokazuji i pomérné
hojné americké studie.'®1? Naklady
jsou zvlasté vysoké u pacientd, u kte-
rych doslo ke vzniku chronickych bér-
covych ulceraci. Vyrazny socioekono-
micky dopad dokazuje téz celd rada
socialnich studif.t*-1

Klinické projevy PTS a jeho
zakladni patofyziologie

Klinické projevy PTS jsou podobné
jako u primarni zilni nedostate¢nosti
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Tab.1 Villaltova stupnice posttrombotického syndromu (PTS)

Pacientem

Lékarem

0

Nepritomny

Vyhodnoceni

5 symptomi

6 ptiznakt

Zavaznost kazdého priznaku/symptomu
1 2

Mirny Stredni

Bolest, kire¢e, tézkost, svedéni, parestezie

edém, ztvrdnuti kize, hyperpigmentace, zilni ektazie, zarudnuti, bolest

pri stlaceni lytka

3

Zavazny

Body se se¢tou a vysledkem je celkové skére Villalta-PTS

0-4
5-9
10-14

15 nebo vice, nebo pritomnost viredu

Podle odkazi 23, 24

a zahrnuji fadu symptom0 a pfizna-
kd, které se u jednotlivych pacient
[i$1.17 Mezi typické symptomy patii bo-
lest nohou, pocit tézkych nohou, vni-
mani tahu v koncetindch nebo Unava
a otoky nohou. Mezi nejtypictejsi pri-
znaky patfi otoky, lipodermatoskleré-
za, tmavé zbarveni bércd. Typicky je
téZ rozvoj corona phlebectatica, po-
stupny rozvoj koznich zmén a v nej-
krajn€jsim pripad¢€ vznik bércové ulce-
race. Zavaznost priznakl a znamek se
pohybuje od minimalniho nepohodli
a kosmetickych problém0 az po zévaz-
né klinické projevy, jako je chronicka
bolest, nelécitelné otoky a vredy.!® In-
tenzita priznakd a symptoma se v pro-
b&hu dne méni, respektive zvysuje.
Predpoklada se, Zze PTS se vyviji po
DVT v dUsledku Zilni hypertenze (tj.
zvy$eného Zilniho tlaku).*K Zilni hyper-
tenzi prispivaji dva patologické mecha-
nismy: pretrvavajici (akutni, poté rezi-
dudlni) zilni obstrukce (RVO) a Zilnf
reflux zplsobeny poskozenim Zilnich
chlopni.?® Rozvoj zanétlivych procest
v Zilnf st€né€ a jejim okoli je prakticky
ve shodé jako v pfipadé primarni Zilni
insuficience. Je zde predpoklad existen-
ce genetické predispozice k PTS zp0-
sobené genovymi polymorfismy spoje-
nymi hlavné s remodelaci Zilni stény.?*

Diagnostika PTS

Neexistuje zadny zlaty standard labo-
ratornich, zobrazovacich nebo funk-
¢nich testl, ktery by stanovil diagnézu
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PTS. PTS se diagnostikuje primar-
n¢ na zéklad¢ klinickych priznakd.
Jde o pritomnost typickych sympto-
mU a subjektivnich pocitl vnimanych
pacientem s predchozi DVT. Symp-
tomy PTS se mohou vyskytovat v rdiz-
nych kombinacich a mohou byt trva-
Ié nebo prerusované. Symptomy se
obvykle zhoruji pfi stani, po statické
zateézi ve vertikéIni poloze. Nékdy se
mohou zhorsit i po déletrvajici chlzi.
Naopak se zmirfuji pfi odpocinku, ele-
vaci koncetin a horizontalni poloze.
U nékterych pacientd mdZze trvat néko-
lik mésicl, nez odeznéji pocatecni bo-
lest a otok spojené s akutni DVT, proto
by diagnéza PTS méla byt odlozena az
po odeznéni akutni faze (tj. 3-6 mési-
cl). Priznaky PTS se obvykle objevuji
bé&hem 3-6 mésict po DVT, ale mohou
se objevit aZ za 2 roky po DVT.22
Villaltova stupnice PTS (n¢kdy na-
zyvana Villalta-Prandoni $kéla)? byla
pfijata Mezinarodni spolecnosti pro
tromboézu a hemostazu (ISTH) jako
standard pro diagnostiku a hodnocenf
zavaznosti PTS v klinickych studiich.?*
Jednotlivé ¢asti stupnice (5 symptomd
a 6 priznak() jsou hodnoceny na 4bo-
dové stupnici zavaznosti a body se s¢i-
taji, aby se ziskalo celkové skére; skore
4 oznacuje PTS (tab. 1). Villaltova stup-
nice PTS se ukézala jako platnd, repro-
dukovatelnd, citliva na klinické zmény
a snadno pouzitelna.? Pro popis stavu
CVD je pak urcena klasifikace CEAP. Ta
maé vsak jen popisny charakter a ne-
slouzi pro urceni zadvaznosti postizeni.
Existuji i dal$i popisné systémy, které

Z4dny PTS
Mirny PTS
Stredni PTS

Zavazny PTS

jsou v8ak vhodné pro klinické studie,
nikoli pro bé&znou praxi.

Znamé rizikové
faktory PTS

Prozatim neni mozné presné& predpo-
védeét absolutni riziko PTS u konkrét-
niho pacienta s DVT. Jsou v8ak zndmy
konkrétni rizikové faktory, které prav-
dépodobnost rozvoje PTS zvysuiji.

Rizikové faktory zrfejmé v dobé€& dia-
gnoézy DVT:

- Vy33i vék zvysuje riziko PTS.

- ZvySeny index télesné hmotnosti
(BMI) zvysuje riziko PTS.

- Predchozi primarni zilni nedosta-
te¢nost zvysuje riziko PTS.26%

- Riziko PTS je 2-3krat vyssi po pro-
ximalni Zilni tromboze (s postiZe-
nim ilickych zil nebo vena femoralis
communis) nez po distalni (lytkové)
DVT. Zda se, Ze to, zda byla DVT
neprovokovana, nebo sekundarni
(napr. v disledku nedéavné opera-
ce, traumatu, imobilizace nebo ak-
tivniho nddorového onemocnéni),
nema vliv na riziko vzniku PTS.>2*

- Pohlavi a dédi¢na trombofilie ne-
predstavuji zvySeni rizikovosti
PTS_24,28

- Riziko PTS se zvySuje (az dvojna-
sobng&), pokud je Uroven antikoa-
gulace nedostate¢na béhem prv-
nich tfi mésica 1écby. Toto plati
zvl&St€ pro antagonisty vitami-
nu K.29,30
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Recidivujici ipsilateralni DVT zvySu-

je riziko PTS 4-6krat.*>

- Symptomy DVT pretrvavajici v in-
tervalu delSim nez jeden mésic
od bezprostredni akutni faze DVT
predstavuji zvysené riziko nasled-
ného rozvoje PTS.>3!

- Rezidualni trombdza prokazana ul-
trazvukovym vysetrenim (napr. 3-6
mésict po akutni DVT) je spoje-
na s 1,5-2nasobné vyssim rizikem
PTS.22

- Zvysené hodnoty D-dimerl v ty-

dnech az mésicich po DVT mohou

byt mirnym rizikovym faktorem pro

PTS.22

DVT a pirima oralni
antikoagulancia

Existuji systematické prehledy a me-
taanalyzy, které naznacuji, ze léc¢ba
DVT pfimymi peroralnimi antikoagu-
lancii (DOAC) je spojena s nizsim ri-
zikem rozvoje posttrombotického syn-
dromu nez lé¢ba warfarinem, resp.
antagonisty vitaminu K. Z dohleda-
telnych studii vychéazeji vysledky nej-
Iépe pro rivaroxaban. Pro dabigatran
se rozdil oproti warfarinu neproké-
zal a pro edoxaban je naznak prino-
su, ale data jsou omezena a vysledky
nejednoznacné. Primy dikaz ve smy-
slu velké randomizované studie navr-
zené primarné k prevenci PTS podle
volby antikoagulancia zatim chybi. Pu-
blikovana data jsou vysledky observac-
nich studif ¢i post hoc analyz. Celkové
jde tedy o ,stfedné kvalitni” silu, resp.
vyznam dat podporujicich DOAC (ze-
jména rivaroxaban) proti antagoni-
stdm vitaminu K pro snizeni rizika
PTS.34738

Prevence PTS po DVT

- Primarni prevence DVT
K prevenci VTE u vysoce rizi-
kovych pacientl a v rizikovych si-
tuacich je doporuceno pouziti far-
makologické nebo mechanické
tromboprofylaxe.3*-4
- Prevence recidivy DVT
Jelikoz ipsilateraini recidiva DVT
predstavuje vyznamny rizikovy fak-
tor PTS, je klicovym cilem preven-
ce recidivy DVT zajisténi optimal-
ni antikoagulace s odpovidajici

intenzitou a délkou trvani pro po-
gate¢ni DVT.#2
- Elastické kompresni puncochy
Elastické kompresni puncochy
(KEP) mohou diky sniZzeni otokd
a zilni hypertenze pravdépodob-
né hrat roli v prevenci PTS. Existuji
vsak protichddné Udaje o dlouho-
dobé Gcinnosti KEP v prevenci PTS.
Dvé malé randomizované otevrené
studie uvadeji, ze noseni elastic-
kych kompresnich puncoch o délce
A-D, tedy po koleno, o kompre-
si 30-40 mm Hg po dobu nejmé-
né dvou let po proximalni DVT,
bylo uc¢inné v prevenci PTS.2443
Na zakladé téchto udajd dopo-
rucuji konsenzudlni pokyny zalo-
zené na duikazech pouzivani KEP
po dobu nejméné dvou let po DVT
k prevenci PTS.*24 Jedna rozsah-
l& (n = 803) multicentrickd rando-
mizovana, placebem kontrolova-
né studie vSak neprokazala zadny
prinos kompresnich puncoch ak-
tivn€é noSenych po dobu dvou let
po proximélni DVT pro prevenci
PTS: mira PTS, recidivy VTE a skére
QoL (kvalita Zivota) byly ve skupi-
né s aktivné nosenymi puncocha-
mi a ve skupiné s placebem po-
dobné.?* Téz sekundérni analyza
této studie neprokazala zadny roz-
dil ve skére bolesti béhem prvnich
60 dnd po DVT ve skupiné s pun-
¢ochami a ve skupiné s placebem.
Placebem kontrolovany zaslepeny
design této studie je ddleZitou me-
todologickou silnou strankou vzhle-
dem k subjektivni povaze hodnoce-
ni PTS.#
- VCasna obnova prlchodnosti péa-
nevniho recisteé
Riziko rozvoje PTS je vyssi u pro-
ximalni DVT. Pokud jde o trombdézu
panevniho recisté, je nutna snaha
o co nejlepsi obnovu zilni drené-
Ze v této oblasti. Zde se uplatiuji
moderni endovaskularni postupy,
které jsou poskytovany ve specia-
lizovanych centrech. Katetrizaéni
trombolyza (CDT) nebo farmako-
a ucinngjsi nez systémova trombo-
lytickd terapie a jsou slibnym pro-
stfredkem prevence PTS predevsim
po proximalni DVT.*V jedné mul-
ticentrické randomizované, kon-
trolované studii skromného roz-
sahu (n = 189) bylo pouziti CDT

u pacient s akutni DVT postihu-
jici ilické zily nebo vena femoralis
communis spojeno s 26% snizenim
rizika vzniku PTS béhem dvou let
sledovani, s dodate¢nou 3% mirou
zévazného krvaceni.?*

Nejlepsi souc¢asné pristupy
k 1éébé prokazaného PTS

Kompresni terapie

Kompresni terapie je obecné& doporu-
¢ovéna. Jeji efekt se dostavuje prede-
vSim po zmirnéni otokd. Velky vyznam
mé pri lécb€& bércové ulcerace.

Farmakoterapie

Byly provedeny ctyri randomizované
studie s cilem vyhodnotit Uc¢innost ,ve-
noaktivnich” 1€kt na PTS: tfi paralelni
studie*”* a jedna k¥iZova studie.” Cel-
kové jsou vSak existujici dlkazy, které
podporuji pouziti venoaktivnich [ékd
k 1é¢bé PTS, nizké kvality, protoZe stu-
die byly omezeny vysokou mirou ne-
srovnalosti a nepresnosti.® Pravé ne-
homogenita jednotlivych studii, maly
pocet probandd, kratka doba sledova-
ni jsou faktory, pro¢ venoaktivni latky
nebyvaji pri lé¢bé PTS ve vétsi mre do-
porucovany, ackoliv je znamo, Ze jsou
lidé, kteri pfi jejich uZivani pozitivni

efekt vnimaji.

Cvicéenti a Zivotni styl

Dvé malé studie hodnotily ucin-
nost cviceni pri 1é¢bé PTS. Ve studii
s 30 pacienty s chronickou Zilni ne-
dostate¢nosti (polovina z nich méla
v anamnéze DVT) ved| Sestimésic-
ni program posilovani sval nohou
ke zlepsSeni funkce a sily lytkovych
sval(.>! V kanadské pilotni studii pro-
vedené ve dvou centrech ved| Sesti-
mé&si¢ni program cviceni zaméreny
na posileni a protazeni sval dolnich
koncetin a celkovou kardiovaskularni
kondici ke zmirnéni zavaznosti PTS,
zlepseni kvality Zivota, sily a protazenf
svall dolnich koncetin, pricemz nedo-
Slo k zddnym nezadoucim Gcinkdm.%?
Dostupné informace ukazuji, Ze cvice-
ni mUze byt pro pacienty s PTS pro-
speésné.

Mezi obecné rady, které jsou rele-
vantni pro vSechny pacienty s chronic-
kou Zilni nedostate¢nosti, patfi: pod-
porovat Zilnf navrat tim, Ze se vyhybate
sedavému zivotnimu stylu, pri sezenf
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si nohy poloZite na stolicku nebo pfi
lezeni v posteli nohy zvednete; vyhy-
bat se dlouhodobému vystaveni teplu;
udrzovat zdravou, neobézni télesnou
hmotnost a pouZzivat zvlh¢ujici krém,
aby se zabréanilo vysusenf kiize.?*

Lécba zilnich viredii

U 5-10 % pacientl s DVT se vyvine za-
vazny PTS, ktery mdze zahrnovat de-
fekty na nohou. Posttrombotické Zilni
viedy se léCi kompresivni terapii, ktera
zahrnuje mezioborovy pristup. Zakla-
dem je lokaInf oSetrovani defektd, dd-
slednd, Ucinnd kompresni terapie.
Vhodné je doplnéni eliminace refluxu
v rdmci povrchového Zilniho systému
miniinvazivnimi postupy. Jako zé&klad
pretrvava snaha o obnoveni zilniho
navratu a snaha o zprlchodnéni ob-
literovanych koncetinovych Zil, zvlasté
proximalnich.?

Chirurgickd nebo
endovaskuldrni lééba PTS
Chirurgické nebo endovaskularni za-
kroky, jako jsou oprava Zzilnich chlopni,
zilni bypass a zilni stenty, k 1é¢bé vhod-
né vybranych pacient s PTS maji po-
tencial snizit vyskyt posttrombotickych

projevd, které lze pripsat obstruk-
c¢i hlubokych zil nebo zilnimu refluxu
(VR).>35 Jejich provedeni je indikova-
no az na zéklad¢ posouzeni konkrét-
niho stavu na specializovaném praco-
visti, které se danymi postupy zabyva
a rutinn€ je provadi.

Vyskytuje se PTS po DVT
hornich kon¢etin?

Po DVT hornich koncetin se u 15 az
25 % pacientl rozvine PTS.>>%¢ Stej-
né jako u PTS dolnich koncetin mdze
PTS hornich koncetin snizit kvalitu zi-
vota a funkcnost koncetin. Neni pre-
kvapivé, ze PTS dominantni paZe je
spojen s horsi kvalitou zivota a posti-
Zenim nez PTS nedominantni paze.>’
Chybéji udaje, které by slouzily jako
voditko pro Ié¢bu PTS hornich kon-
Cetin. Neexistuji zadné studie tykaji-
ci se kompresnich rukdvd nebo obva-
z0 k prevenci nebo 1é¢bé PTS hornich
koncetin a nenf znamo, zda tromboly-
za, endovaskuldrni nebo chirurgicka
|é¢ba trombbzy v ramci horni konce-
tiny vedou k nizsimu vyskytu PTS nez
standardni antikoagulace samotna.

Vyskytuje se PTS po DVT
u déti?

Incidence PTS u déti s DVT je uvadeé-
na ve vysi az 15-25 %.5%° Neexistu-
ji zadné pediatrické studie, které by
hodnotily bezpecnost a Gcinnost tera-
pii k prevenci nebo 1é¢bé PTS.

Zavér

Posttromboticky syndrom je castou
komplikaci DVT, ktera mdze snizit kva-
litu zivota a vést k chronickému funk¢-
nimu postizeni. V tomto ¢lanku jsme se
pokusili poskytnout informace tykajici
se klicovych aspektl diagnostiky, rizi-
kovych faktor(, prevence a [é¢by PTS.
Jak z textu vyplyva, 1é¢ba PTS neni jed-
noducha a v mnoha situacich nema-
me jednoznacny doporuceny postup.
Je nutné vyhodnocovat situaci kazdé-
ho jednotlivce individudlng.

MUDr. Lukas Hnatek, Ph.D.
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