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trombdzy a plicni embolie v souvislosti s uzivanim hormonalni antikoncepce. Cilem
prace bylo zjistit, v jaké mife ovlivituje hormondlni antikoncepce vznik hluboké Zilni

trombozy a plicni embolie u fertilnich Zen.

Prvnim dilé¢im cilem bylo zjistit, jaké davkovani EE a jak4 generace gestagenl je
nejvice pfedepisovana. Druhym dil¢im cilem bylo zjistit podil dalSich rizikovych
faktordi na vznik hluboké zilni trombozy. Tretim dil¢im cilem bylo zjistit, jaké jsou
komplikace v prubéhu antikoagulaéni 1écby po ukoncéeni hospitalizace. Poslednim,

ctvrtym diléim cilem bylo zjistit, jaké je nasledna péce po ukonceni hospitalizace.
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a plicni embolie.
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Setfeni.

Vysledky Setfeni jsou shrnuty a zhodnoceny v diskuzi a zavéru prace.



Abstrakt v AJ: The projects focuses on the association between deep vein
thrombosis or pulmonary embolism and the use of hormonal contraception.The aim
was to find the influence of hormonal contraception on the developement of deep

vein thrombosis and pulmonary embolism in fertile women.
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role of other risk factors in the developement of deep vein thrombosis. The third goal
was to evaluate complications during the period of anticoagulation therapy after
dismissal from the hospital. Last but not least, we evaluated the follow-up care of the

patients after dismissal.

The theoretical part of the project summarizes information about hormonal
contraception, describes types of hormonal contraception and its influence on
coagulation factors and haematology diseases. Developement, diagnostic procedures
and the treatment of deep vein thrombosis and pulmonary embolism are also
described.

The practical part is focused on data evaluation of separate goals as defined above.

The results of the project are summarized and discussed in a detailed way at the end
of the paper.
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UvVOD

V dne$ni uspéchané dobé zeny davaji prednost studiu, budovéni kariéry,
cestovani a jinym, dnes tak béZnym vécem, pied zaklddanim rodiny v ¢asném véku.
Hranice, kdy Zena pfivede na svét své prvni dité, se posunula ke 30 roku a prvni
volbou antikoncepce pred zahijenim pohlavniho styku je vétSinou ta hormondlni.
Piinasi zenam pocit bezpeCi a jistoty ve smyslu ochrany pted neplanovanym

otéhotnénim.

Teprve 60. 1éta dvacatého stoleti prinesla opravdovy pokrok v pouzivani
hormonalni antikoncepce. Za opravdového otce je povazovan Ameri¢an G. Pincus.
Antikoncepce se postupné vyvijela, vylepSovala, eliminovaly se nezadouci Gcinky.
M¢nila se tak, aby zenam vyhovovala a pfinasela jim co nejvice pozitivnich a
uspokojujicich moznosti. Hormonalni antikoncepce je v dnes$ni dob& nejpouzivané;si
zpusob ochrany pied otéhotnénim, a to diky jeji dostupnosti, spolehlivosti a
ruznorodosti. Na kazdou Zzenu se da ,,usit antikoncepce na miru* a mtize tak pomahat
od spousty komplikaci tykajicich se napt. menstruace, koznich projevi atd.. Celkové
muze chrénit pred kardiovaskularnim nebo nadorovym onemocnénim. Idealni
hormonalni antikoncepce by méla spliiovat tfi zakladni kriteria: 100% spolehlivost
ve smyslu ochrany proti neplanovanému poceti, Setrnost s minimem negativnich
vedlejsich u¢inkd a ¢asové nenarocnou aplikaci. Nesmime také zapominat na edukaci
uzivatelek v tom smyslu, ze hormonalni antikoncepce sice chrani pied pocetim, ale
neochrani Zenu pfed pohlavnimi chorobami. Edukator by mél byt jak gynekolog, tak

porodni asistentka.

BohuZel uZ méné se mluvi o stinnych strankach, které k hormonalni
antikoncepci také patii. Zeny jsou bud’ malo informované, nebo tyto informace
neberou piili§ vazné, podcenuji je a bagatelizuji. To mne vedlo k vybéru tématu mé

bakalatrské prace, které se zajmem zpracuji na nasledujicich strankach.



TEORETICKA CAST

1 HORMONALNI ANTIKONCEPCE

1.1 Historie

Hormonalni antikoncepce (dale jen HAK) je v dnesni dobé nejpouzivané;si
antikoncepéni metodou u Zen ve fertilnim véku. V Ceské republice je pedepisovana
u 34% zen. V historii se zminky o hormonalnim pisobeni na organismus objevuji
Vv literatufe jiz v 19. stoleti. AvSak vlastni syntéza steroidnich hormonii byla objevena
az na prelomu 40. a 50. let 20. stoleti. Autory kombinovaného preparatu byli Pincus
a Chang, ktefi tak polozili zaklady pro dnes nejpouzivanéjs$i hormonalni preparat.
Pivodné vysoké davky estrogenli se pomalu snizovaly az na ty dneSni, se
zachovanim spolehlivosti antikoncep¢éniho Gc¢inku. Podaftilo se upravit i pozitivni vliv
na organové zmeény vlivem estrogent, napft.: lipidové spektrum, kardiovaskularni

systém, sekre¢ni funkci cévniho endotelu atd. (www.neumm.cz, 15.3.2010).

1.2 Priznivé ucinky HAK

Kromé antikoncepcniho u€¢inku ma hormondlni antikoncepce dobry vliv na
organismus Zeny: sniZuje intenzitu menstruacniho krvaceni a umoZiiuje kontrolu
pravidelnosti menstruace, snizuje bolestivost pii menstruaci u Zen s premenstruacnim
syndromem a dysmenoreou. Ma také vyznam pii1 1é€b€ hyperandrogenniho
syndromu. Dale se sniZuje riziko vyskytu korpuslutealnich a folikularnich cyst (o 50-
70%). Ne&které studie také prokazaly sniZeni benignich cyst prsii, mastopatii a
fibroadenomi. Dale pak snizuje rizika vzniku karcinomu ovarii, ale az po uplynuti
tiimésicniho uZivani antikoncepce. Pfi uZivani vice jak 3 roky, sniZzené riziko
pretrvava po dobu 10- 20 let. Nékteré studie prokazuji také pfiznivy vliv na
revmatoidni artritidu, snizeni frekvence zachvati u zen s katamenidlni epilepsii,
kolorektalni karcinom, karcinom endometria u nullipar, ptfiznivy vliv na pokozku a

jiné (Starka, Zamrazil, 2005, s. 246).
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1.3 Nezadouci Gc¢inky HAK

Hormonalni antikoncepce plisobi na mnohé dalsi organové systémy a miize je
negativné ovliviiovat, a to hlavné u rizikovych skupin fertilnich Zen uzivajicich
kontraceptiva. Mezi zavazné komplikace pfi uziti patfi hlavné trombembolické
onemocnéni, které vyzaduje okamzité pieruseni uzivani kontraceptiv. Jedna se
piredevsim o hlubokou Zzilni trombdézu a moznou naslednou plicni embolii, cévni
mozkovou piihodu nebo infarkt myokardu. Dalsimi nezadoucimi ucinky, vyzadujici
okamzité vysazeni 1écby, jsou cholestaticky ikterus, hepatalni adenom a tézky
depresivni syndrom. Mezi méné zavazné¢ nezddouci UCinky se fadi bolest hlavy,
napinani v prsou, zména libida, dyspepsie, Cast¢js$i vyskyt vagindlnich a mocovych
infekci, krvaceni mimo cyklus ¢i silné krvaceni, otoky, priristek na vaze, akné,

nervozita (Starka, Zamrazil, 2005, s. 247).

1.4 Pearlav index

Urcuje spolehlivost antikoncepcnich metod vypoctem - pocet t€hotenstvi na
100 zen béhem roc¢ni expozice. Velice se osveédcil i pies par komplikaci, které s nim
souvisi.  Napf. lisi se hodnoty dle rizného statistického vypoctu, dale rozliSeni
indexu u bezchybného, pravidelného uZivani a nepravidelného uZivani v béZzné
populaci- rozdil mezi ,selhanim metody” a ,selhanim uzivatelky”“ mulze byt
desetinasobny. Hodnotu také ovliviiuje plodnost zeny (klesa s v€kem), plodnost
partnera, pocet pohlavnich stykil a poZivani jinych antikoncep¢nich metod soucasné
(pferusovana souloz, sexudlni abstinence, vypocet plodnych a neplodnych dni atd.).
Vétsina studii vyplyva ze ziskani udajii od samotné zeny a tim unikaji ¢asné aborty.
Nejpiesngjsi studie pouzivaji screening hladiny HCG (ptiloha 1), (Cepicky, 2002, s.
16-17).
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2 ROZDELENI HORMONALNI ANTIKONCEPCE

2.1 Kombinovana estrogen-progestinova kontraceptiva

Kombinovand kontraceptiva jsou slozena ze syntetického estrogenu-
ethinylestradiol (vyjimecné mestranol). VéEtSina dnes pouzivanych preparath
obsahuje minimalni mnozstvi ethinylestradiolu 20-40ug (Interni medicina po praxi,
2002/8, s. 4-8).

Dle mnozstvi EE délime na preparaty 1. generace- EE 50-100 pg, preparaty
2. generace- 30-40ug a preparaty 3. generace- 20-30pg. A z progestinli jsou
nejCastéji uzivany progestiny 3. generace odvozené od norgestrelu - desogestrel,

dienogest, gestoden a norgestimat (Starka, Zamrazil, 2005, s. 239.).

2.1.1 Mechanismus ué¢inku HAK

Zakladnim mechanismem ucinku je blokada ovulace. Blokada se uskuteciiuje
prostiednictvim zpétnovazebného antigonadotropniho plisobeni na hypotalamus.
Snizuje se sekrece gonadotropin-releasing hormonu a tim klesa sekrece
hypofyzarnich gonadotropinii. Timto mechanismem je endokrinni funkce ovaria
zastavena a nenastava ovulace. Téz ovliviiuji cervikalni hlen, ktery svou hustotou
zabrani proniknuti spermii, pokles kapacitace spermii, snizeni motility tub nebo
pusobeni na sekreci endometria, a tim znesnadnéni nidace oplodnéného vajicka

(Starka, Zamrazil, 2005, s.239).

2.1.2 Zpisob podavani HAK

Uzivani je ve formé tablet podavanych per os jednou denné, nejlépe vecer po
21 resp. 22 dni. Pak nasleduje 7 denni pauza, ve které nastane menstruacni krvaceni
zpusobené hormondlnim spadem (pseudomenstruace) (Starka, Zamrazil, 2005, s.
239).
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Prvni tableta cyklu se podava zpravidla prvni den menstrua¢niho krvaceni, Ize
vSak zahajit kterykoliv den krvéceni (do 5. dne). Pi1 pohlavnim styku je vSak potieba
uzit 1 mechanické kontracepéni metody jelikoz v tomto piipad¢ by ovulace nemusela
byt potlacena. Pii vynechani vice jak 12 hodin mize nastat selhani antikoncepce a je

nutné pouzit jiné kontracepcni metody (Starka, Zamrazil, 2005, s. 239).

2.1.3 Klasifikace HAK

Rozdéleni dle rozlozZeni estrogenu a progestinu béhem menstrua¢niho cyklu.

Kantraceptiva délime na monofazicka, bifazicka a trifazicka (Starka, Zamrazil, 2005,
5.239).

Monofazicka kontraceptiva obsahuji po celou dobu menstrua¢niho cyklu
stejny obsah estrogenu i progestinu. Piiklad pouZivanych preparati v CR: Diane,
Minerva, Mercilon, Jeanine, Yadine, Yasminelle, Lindynette, Mirelle, Logest,

Loette, Cilest, Marvelon a spousta dal$ich (Gynekologie po promoci, 2007/1, s. 52).

Bifazicka kontraceptiva obsahuji stabilni davku estrogenu, ale progestin je
v druhé fazi cyklu mezi 12. a 21. dnem vysi. Piiklad poZivanych preparati v CR:

Anteovin (Gynekologie po promoci, 2007/1, s. 52).

Trifazicka kontarceptiva mohou mit dvé aZ tfi mirné odlisSné davky
estrogenu a tfi odlisné davky progestinu. Pfiklad pouzivanych preparatd v CR:
Milvane, Tri-Minulet, Trinovum, Tri-Regol, Trisiston a jiné (Starka, Zamrazil, 2005,
S. 242).

2.1.4 Kontraindikace HAK

Je nutné odebrat od klientky podrobnou rodinnou, osobni a gynekologickou
anamnézu a podle ni stanovit, zda klientka mize danou HAK uzivat. Absolutni
kontraindikace je v t€hotenstvi, pti dekompenzované arterialni hypertenzi, zavaznych
kardiovaskularnich chorobach, nadorech hypothalamo - hypofyzarni oblasti,

gynekologickém krvaceni znejasnych pfic¢in, tromboembolickych ptihodach
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(hluboka zilni tromboza, akutni plicni embolie, IM, CMP), hepatocelularni
insuficienci, karcinomu prsu a délohy, otoskleroze nebo hematologickych

onemocnénich (Starka, Zamrazil, 2005, s. 243).

Relativni kontraindikace je pfi dekompenzovaném diabetes mellitus, koufeni,
depresivnim syndromu, herpesu v piedchozi gravidité, obezité, véku nad 40 let,
migréné ¢i epilepsii. Dale je tieba zvySené opatrnosti pii téchto onemocnénich:
bronchialni astma, alergické choroby, hypoproteinemie (Cast&j$i kontrola

lipidogramu) (Starka, Zamrazil, 2005, s. 243).

2.2 Progestinova kontraceptiva

VétSinou se uzivaji progestiny odvozené od 19-nortestosteronu, 19-

norprogesteronu a 17-hydroxyprogesteronu (Starka, Zamrazil, 2005, s. 242).

Progestiny jsou taktéz rozdé€lené do tfi generaci. 1. generace- nortestosteron,
norethisteron, lynestrenol, 2. generace- levonorgestrel, 3. generace- desogestrel,

gestoden, norgestimate (Interni medicina po praxi, 2002/8, s.4- 8).

2.2.1 Mechanismus u¢inku HAK

Progestinova kontraceptiva plisobi tak, Ze progestiny v téle Zzeny zpusobi stav
tzv. pseudogravidity, kdy zvySend koncentrace progestinii donuti mozek si ,,myslet®,
Ze je Zena téhotna. Tim u Zeny nedochdzi k nartistu koncentrace FSH a nedojde
k ovulaci (Gynekologie po promoci, 2007/1, s. 52).

Dale ptisobi na hlen, ktery je svou hustotou t€Zko proniknutelny pro spermie,

a snizuje motilitu tubuld.

2.2.2 Zpusob podavani HAK

Pti peroralnim uZiti je nutné dodrZovat piesnou hodinu uziti kontraceptiva po

celou dobu menstrua¢niho cyklu 1 béhem menstruace. Pokud je interval vétsi nez 27
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hodin mize dojit k selhani a je potfeba uzit jiné antikoncepcni metody. Déle by zena
méla pouzit jinou antikoncepéni metodu pii zvraceni ¢i prijmu, protoZze neni
zarucené vstiebani preparatu. Existuji také injekEni progestinova kontraceptiva, ktera
se aplikuji hluboko do svalu a piisobi po dobu 3 mésict (Starka, Zamrazil, 2005, s.

243).

PodkozZni progestinové implantaty se zavadéji pod kizi na dobu 3-5 let dle
druhu implantatu. Maji vzhled malé tyCinky o velikosti zapalky, 6 implantat se pii
lokalnim umrtveni zavadi po malé incizi aplikdtorem pod klzi na vnitini strané
paze. Implantat se da kdykoliv odstranit (Gynekologie po promoci, 2007/1, s. 58).

Dale se musi odstranit 6 tydnu pied kazdou operaci a pii vSech patologickych

stavech vyzadujicich vysazeni.

Intrauterinni télisko s progestinem (Mirena) je na hranici mezi intrauterinni
a hormonalni antikoncepci. Télisko ve tvaru T se zavadi do délohy na dobu 5 let.
Pearliv index je srovnatelny s chirurgickou sterilizaci. Vertikalni raménko obsahuje
52 mg levonorgestrelu a je postupné uvoliiovano. Pies endometrium se denné do
krevniho ob¢hu vstiebava pfiblizné 20pug progestinu. Kontracepéni ucinek
intrauterenniho téliska (dale jen IUD) spociva v ovlivnéni histologické struktury
endometria. Vyvolava pseudozanélivé reakce a ovliviiuje kvalitu cervikalniho hlenu.
Nezadoucim ucéinkem je cCasté krvaceni v prvnich mésicich, krvaceni z priniku,
bolesti hlavy, zmény nalad, napéti prsti a kozni projevy ze zvySené androgenni
aktivity zplisobené levonorgestrolem. Také mohou nastat komplikace pfi zavadéni -
perforace délohy. Dale to mlze byt: vypuzeni téliska bud’ tplné, nebo netplné (a to
do hrdla délozniho), ¢asté infekce, bolesti v podbfisku, abnormalni délozni krvaceni -

to vSe vede k odstranéni IUD (Starka, Zamrazil, 2005, s. 243- 244).

2.2.3 Klasifikace HAK

Nejcasteji uzivané perordlni derivaty 19-nortestosteronu jsou podavany ve
velmi malé davce. Preparaty s vysokym obsahem syntetického progestinu se uzivaji
spiSe pii ovlivnéni projevu lutealni insuficience v premenopauze, k 1é¢bé hemoragii
pfi dé€loZnich fibromech a pfi endometridze. Pouze nékteré z nich se uzivaji jako

kontraceptiva (Starka, Zamrazil, 2005, s. 244).
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Déle muzeme progestinova kontraceptiva délit dle zpuasobu podéani na
peroralni, injek¢ni, nitrosvalové a subkutanni implantaty. Injek¢éni preparaty jsou
derivaty 17-hydroxyprogesteronu a 19-nortestosteronu. Preparaty uzivané v Ceské

republice: Depo-Provera (Starka, Zamrazil, 2005, s. 244).

Podkozni implantaty obsahuji levonorgesterol nebo etonogestrel. Preparaty

uzivané v CR: Implanon, Norplant (Gynekologie po promoci, 2007/1, s. 58).

2.2.4 Kontraindikace HAK

Absolutni kontraindikace je v téhotenstvi, pfi gynekologickém krvéceni,
hepatopatiich, karcinomu prsu a d&lohy, zavaznych kardiovaskularnich

onemocnénich a pii troboembolické nemoci v anamnéze.

Dale nejsou vhodnda u zen s mimodé€loznim tchotenstvim, pfi
hyperestrogenismu (mastodynie, benigni mastopatie, délozni fibromy) nebo

dyslipoproteinemii (Starka, Zamrazil, 2005, s. 245).
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3 VLIV HORMONALNI ANTIKONCEPCE NA
KOAGULACNI SYSTEM

3.1 Vliv estrogenii na koagula¢ni faktory

,Estrogeny stimuluji proteosyntézu v hepatocytech, proto dochazi ke zvyseni
hladiny fibrinogenu a vitamin K dependentnich faktori koagula¢ni kaskady, t;.
ILVIL X.* (Kardiologicka revue, 4/02 s. 280).

Pfi uzivani hormondlni antikoncepce s niz§imi hodnotami estrogenu se
mohou tyto koagulacni faktory zvySovat, avSak stale ziistdvaji v mezich normy.
hladina je zvySena po celou dobu uzivani (Kardiologickd revue, 4/02, s. 280).

K hluboké Zilni tromb6ze dochéazi nejcasteji v prvnim roce uzivani HAK.

3.2 Vliv HAK na fibrinolyticky systém

,UZivatelky hormonalni antikoncepce s obsahem EE méné nez 50ug maji
zvySenou aktivitu tkdnového aktivatoru plazminogenu (tPA). Jde tedy o aktivaci

fybrinolyzy.* (Kardiologicka revue, 4/02, s.28).

Tento fakt potvrzuji 1 laboratorni nalezy D-dimert, jsou zvySené dvojnasob.
U 3. generace gestagentl (gestodel, desogestrel) dochéazi k mensi aktivaci fybrinolyzy
oproti 1. a 2. generaci gestagentl. Tim vznika dynamicka rovnovaha v prospéch
koagulace a mohou tak ovlivnit vznik tromboembolické nemoci (Kardiologicka

revue, 4/02, s. 280).

3.3 Vliv HAK na inhibitory koagulace

,PI1 uzivani preparati s obsahem EE vice nez 50ug byl popisovan pokles
antitrombinu, ktery byl zévisly na davce EE. Hladiny proteinu C byly nalezeny

zvySen€, hladiny proteinu S naopak sniZzené. Pomérn€ vzacné vrozené deficity
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antitrombinu, proteinu S a C jsou rizikovymi faktorem tromboembolické nemoci.*
( Kardiologicka revue, 4/02, s. 280).

3.4 Vrozené poruchy koagulace

Sem patii pomérné vzacné poruchy koagulace - deficit antitrombinu, proteinu
C, proteinu S, Leidenskd mutace pro koagulacni faktor V, mutace genu pro
protrombin 20210A. Mezi Castéjsi poruchy koagulace patii vysoka koncentrace VIII
faktoru krevni srazlivosti a hyperhomocysteinemie. U nositelek téchto onemocnéni je
uzivani hormonalni antikoncepce vysoce rizikové a doporucuje se jina forma
antikoncepce. Na vznik trombdézy muize mit vliv jak genetickd predispozice, tak i
rizikové faktory, které se mohou stat spoustécim mechanismem. Pfikladem muize byt
zvySeny vyskyt trombozy u nositelek Leidenské mutace, které uzivaji HAK

(Kardiologicka revue ,4/02, s. 280).

,V populaci je riziko TEN 0,8 na 10 000 zen/rok, u nositelek Leidenské
mutace bez hormonalni antikoncepce je to 5,7 TEN na 10 000 zen/rok, u uzivatelek
hormonalni antikoncepce bez Leidenské mutace je riziko 3,0 na 10 000 Zen/rok, ale
pokud estrogen-gestagenni antikoncepci dostane nositelka Leidenské mutace, pak je

jeji riziko trombembolické nemoci 28,5 na 10 000 zen/rok.* (Kardiologickd revue

4102, s. 280).

3.4.1 Screening pri genetickych poruchach koagulace

Ohledné tohoto tématu prob&hla spousta debat, zda pted nasazenim HAK

odebirat hladiny inhibitorii koagulace ¢i ne.

Vzhledem k nakladnosti téchto vySetfeni a nizkému vyskytu téchto vzacnych
koagulacnich poruch se usoudilo, ze mnohem vétSi vyznam méa odebrani rodinné
anamnézy, ve které patrame po rizikovych faktorech. Laboratorni vySetieni

provadime az pfi zjiSténi nékterého z rizikovych faktort, které jsou:
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vyskyt tromboembolické nemoci v anamnéze,

vyskyt tromboembolické nemoci u klientky a u ¢lent rodiny,
opakované aborty bez zjevné gynekologické pticiny,

vznik trombozy v priub¢hu gravidity

(Zdravotnické noviny CR, 2002/15, s. 21-22).
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4 HEMATOLOGICKA ONEMOCNENI

4.1 Antitrombin

Deficit (nedostatek) antitrombinu je autozomalné dominantné dédi¢né
onemocnéni. Jeho pri¢inou jsou mutace genu pro antitrombin, ktery byl lokalizovan
na l.chromozomu. Pfiblizné u 55% postizenych se vyskytne Zzilni trombodza.
Slucitelné se zivotem je pouze homozygotni postizeni s poruchou vazby na heparin.
Klinicky se onemocnéni projevi vznikem hluboké Zilni trombdzy ve véku 10-35 let.
U 40% vznikne bez zjevné pticiny, anebo po lehkém traze, infekénim onemocnéni,
t¢hotenstvi a uzivani HAK (60%). U dvou tfetin nemocnych dochézi k zilni
trombdze opakované. Defekt diagnostikujeme laboratornim vysetfenim antitrombinu

v plazmé (Vojacek, Maly, 2004, s.81).

4.2 Protein C

Deficit proteinu C je vrozené autozomalné dominantni onemocnéni.
Nedostatek zvysuje riziko Zilni trombozy 8-10krat. Klinicky obraz se mize projevit
jiz v détstvi, ale &asté&ji mezi 20-50 rokem. Casté jsou tromboflebitidy povrchovych
zil, zilni trombozy v dolnich koncCetinach, ale neni vzacny vyskyt 1 v hornich
koncetinach a obCasny vyskyt tepennych trombdz. U 70% nastane vznik akutni zilni
trombdzy bez pfi€in a u ostatnich hraji roli rizikové faktory (t€hotenstvi, traz,

antikoncepce) (Vojacek, Maly, 2004, s.81-82).

4.3 Protein S

Deficit proteinu S je autozomalné¢ dominantni onemocnéni a u nékterych i
autozomalné recesivni onemocnéni. Nedostatek zvySuje riziko vzniku zilni trombozy
jen asi Skrat a vznika nejCastéji kolem 28. roku Zivota. Ziskany defekt mlze byt

Vv téhotenstvi a pii zanétlivych procesech (Vojacek, Maly, 2004, s.81-82).
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4.4 Rezistence na aktivovany protein C

Je to dominantn¢ dédi¢né onemocnéni a jde o mutaci faktoru V, ktera byla
nazvana FV Leiden. Jeji pfitomnost zvySuje riziko zilni trombozy u heterozygoti
5-10krat a u homozygotti 50-100krat a navic zvySuje riziko retrombdzy. Diagndza je
mozna pouze molekularné genetickym vysetfenim genu pro faktor V. Zvysené riziko

Zilnich trombdz je opét u rizikovych faktort (Vojacek, Maly, 2004, s.82-83).

4.5 Mutace protrombinu (PT 20210A)

Jde o mutaci v 3" konci genu pro trombin v oblasti, kterd neni ptepisovana do
proteinu. Riziko vzniku Zzilni trombdzy je 2,8krat vyssi a riziko retromboézy je
5,9kréat vyssi. Riziko nezavisi na véku ani pohlavi. Stanovuje se opét laboratornimi

metodami (Vojacek, Maly, 2004, s.83).

4.6 ZvySena hladina faktoru VIII

Geneticky podklad tohoto onemocnéni zatim nebyl prokazéan. Prokézalo se
pouze kolisani hladiny VIII a rodinné zavislost. ZvySuje riziko vzniku Zilni trombdzy
4krat. U pacientl s zilni trombo6zou v anamnéze se hladina vyskytuje u vice nez 20%

jedinct (Vojacek, Maly, 2004, s.83).

4.7 Hyperhomocysteinémie

Tézka forma hyperhomocysteinémie je jiz 30 let znama jako pficina arterialni
trombozy a aterosklerdzy a az v poslednich letech se zjistilo, Ze je rizikovym
faktorem pro vznik zilni trombozy. Homocystein je aminokyselina, kterd ke své
pfeméné potiebuje vitamin Bga Bio, Normalni hladina homocysteinu je 5-16pumol a
pfi poruse metabolismu je to vic jak 100umol. U homozygotnich jedinct se vytvari
klinicky obraz s neurologickou symptomatologii, abnormalitami kostry a poruchou

cév veetné Zilnich trombdz (pfiloha) (Vojacek, Maly, 2004, s.83).
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5 HLUBOKA ZILNI TROMBOZA

5.1 Patofyziologie hluboké Zilni trombdzy

»Jde o akutni onemocnéni zpiisobené trombotickym uzévérem nebo zizenim
hlubokych (subfacialnich) zil na dolnich koncetinach. Zavaznost onemocnéni
spocivad v moznych bezprostfednich, n€kdy zivot ohrozujicich komplikacich (plicni
embolizace). Vyznamné jsou téz dlouhodobé nasledky onemocnéni, piedev§im vznik
chronické Zilni nedostate¢nosti.” (Vojacek, Maly a kolektiv, 2004, s. 143).

Za hlubokou Zilni trombézu (dale jen HZT) odpovidd mechanismus
Virchowovi triady - zpomaleni toku krve (staza), hyperkoagulac¢ni stav krve,

poskozeni zilni stény (Vojacek, Maly, 2004, s.144).

Lokalizace HZT byva pirevazné v levé dolni konéeting z diivodu May-

Thurnerova syndromu.

5.2 Klinicky obraz hluboké Zilni trombdzy

Toto onemocnéni nemusi mit vzdy specifické pfiznaky, stejné projevy mohou
provazet i jina cévni onemocnéni. Také klinicky obraz mize byt rozdilny v zavislosti
na rozsahu obstrukce trombem. Anatomické odchylky mohou vést k riznym
klinickym projeviim hluboké Zilni trombdzy. Podle frekvence vyskytu fadime
znamky do tohoto potadi: otok, bolest, dilatace zil, kolateraly, zmény barvy klze

(Widimsky, Maly, 2002, s. 113-114).

Otok - nejcastéjsi piiznak zilni trombozy, ktery je zpusoben zvySenym zilnim
tlakem pod mistem uzavéru. Palpaci zjistime pfitomnost tekutiny v podkozi. Otok se
muZe pit palpaci projevit zvySenou tuhosti svalstva. Pritomnost otoku
zaznamenavame do dokumentace meéfenim zdravé a postizené koncetiny, kterou

métime v misté kotniku, bérce a stehna ( Widimsky, Maly, 2002, s. 114-115).

Bolest - projevi se vétsinou pfi urcité poloze koncetiny a pii chizi. Nemusi

byt lokalizovana vzdy v misté trombozy. Diive se pouzivaly k diagnostice metody
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riznych test, jako napt. Homansovo znameni, plantdrni znameni, ale vzhledem
k prokazatelné nespolehlivosti a malému klinickému vyznamu se od téchto vySetieni

upousti ( Widimsky, Maly, 2002, s. 114-115).

Zmény barvy pokoZKy - vétSinou je postizena koncetina v porovnani se
zdravou koncetinou Cervend az cyanotickd. Naopak i bledost koncetiny mize byt

znamkou trombdzy (Widimsky, Maly, 2002, s. 115).

5.3 Diagnostika hluboké Zilni trombdzy

K diagnostice ~ vétSinou  vyuzivdme zobrazovaci metody. Ptehled
vySetfovacich  metod:  vySetfeni  dopplerovskym  detektorem,  duplexni
ultrasonografie, CT vySetfeni, flebografie (magnetickou rezonanci, izotopova a
kontrastni flebografie), dale stanoveni D-dimert a specialni hematologické vySetieni

( Vojacek, Maly, 2004, s.147).

5.3.1 Duplexni ultrasonografie

Nejvyznamnéjsi vysetieni v diagnostice Zilnich trombdz. Je to neinvazivni
metoda, pti které se pomoci ultrazvukového pftistroje da zobrazit morfologie cévniho
reCiste, ale také krevni proud a zjistit jejich funkénost. Duplexni ultrasonografie tedy
znamend dvojrozmérné zobrazeni cévni struktury, zobrazeni krevniho proudu
pomoci dopplerovského mapovani a pulzniho dopplera (obr.1), ( Widimsky, Maly,
2002, s. 116).
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5.4 Léc¢ba hluboké Zilni trombozy

5.4.1 Ambulantni 1é¢ba hluboké Zilni trombézy

Diky pokroku v diagnostice a novym lé¢ebnym prostfedkim se nutna délka
hospitalizace nemocnych s hlubokou Zilni trombo6zou snizila a nebo se provadi
ambulantné. Ambulantni 1écba je dle studii dostatecné ucinna a je dokonce mensi
riziko recidivy nez pfi 1écbé za hospitalizace. Ambulantni 1é¢ba zahrnuje 1écbu
nizkomolekuldrnim heparinem, nasledné podévanim warfarinu, kompresivni 1é¢bu a
chtizi. Lécba nizkomolekuldrnim heparinem je pohodlnd, protoze se aplikuje dvakrat
denné subcutdlné¢ do kozni fasy nejlépe kolem pupku. Davkovani je odvozeno od
hmotnosti pacientky. Kompresivni terapie zahrnuje noSeni elastickych puncoch,
které musi byt vybrané podle obvodu koncetiny u kotniku, lytka, kolene, stehna.
Komprese elastickymi obinadly je pouze docasnd, protoze nezaruéi piesnou
graduovanou kompresi a Casto také sklouzava. Chize je u hluboké Zilni trombdzy
doporucovéana. Dle studii bylo zjiSténo, ze riziko plicni trombozy se pii chizi
nezvysuje. Pacientka by méla denné ujit max. 1-2 km coz zahrnuje bézné pochazeni
po byté. Lécba warfarinem je zahdjena spolu s 1é¢bou nizkomolekuldrniho heparinu a
je snaha o dosazeni hodnoty INR 2-3. Pacientku musime poucit o vlivu riznych
potravin na warfarin, o riziku krvaceni a nutnosti pravidelnych kontrol. Ambulantni
1é¢bu vylucuji stavy s hrozicim krvacenim - aktivni viedova choroba gastroduodena,

hepatopatie, nékteré malignity (www.zdn.cz, 25. 3. 2010).

5.4.2 Lécba hluboké Zilni tromb6zy trombolyzou

Lokalni trombolyza je invazivni vykon, pfi kterém se zavadi katétr do
postizené cévy pres tfislo. VSe probiha pod angiografickou kontrolou. Katétr se
zavadi do blizkosti trombu. Na konci katétru je n€kolik otvori , kterymi se postupné
riznymi metodami vpousti trombolyticka latka - u nds pouZzivand alteplasa. Existuje
vice moznosti davkovani alteplazy, ale nejCastéji poZivanou je tzv. intratrombicka
infaze- aplikace konstantniho mnozstvi trobolytika pfes infuzni pumpu

(wwwe.solen.cz, 6.4. 2010).
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Lécba probihd na jednotce intenzivni péce. Zhruba po 6-12 hodinach se
provadi angiograficka kontrola a léCba je ukoncena pii rozpusténi trombu nebo
pokud nenastane zadny efekt. Lécba vétSinou probihda 24-48 hodin. Efektivita u

akutnich uzavéru je 59-100%. Vyhodou této 1écby je rozpusténi prakticky celého

trombu bez rezidualnich zbytkl na sténach cév (www.angiologie.cz, 6. 4. 2010).

Kontraindikaci této 1écby je probihajici krvaceni, 1écba mozkového tumoru,
stav po kraniotomii do dvou meésici a obdobi bezprosttedn¢ po porodu

(www.angiologie.cz, 6. 4. 2010).

Kavalni filtr se pouziva pii komplikacich 1é¢by, nebo pokud nelze zajistit

odpovidajici koagula¢ni 1é¢bu nebo tato 1é¢ba selhava (www.tribune.cz, 18. 4. 2010).

Je to “kosic¢ek” zavedeny do dolni duté zily a jeho hlavni funkci je zachytavat
uvolnéné tromby a =zabranit tak plicni embolii. Filtr se zavadi Kkatetrizacni
Seldingerovou metodou. Zavadi se vétsinou do vena femoralis communis a nebo do
vena jugularis a to nejcastéji vpravo. Vykon trva pfiblizné 15 minut a pro pacientku

je minimalné zatéZujici (obr. 2), (www.zdn.cz, 18.4.2010).

Chirurgické 1é¢by se v dnesni dobé vyuziva jen zifidka a to vétSinou pii
rozsahlych hlubokych Zilnich trombo6zach v oblasti stehna a panve do 48 hodin po
vzniku. Provadi se vétSinou u pacienttl, u kterych je kontraindikace jiné 1é¢by, nebo u
téhotnych Zen. M4 vysoké riziko recidiv a je pro organismus zatéZujici.

(www.zilnitromboza.cz, 18. 4. 2010).
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6 PLICNI EMBOLIE

6.1 Patofyziologie akutni plicni embolie

,Zilni tromboembolie je systémové onemocnéni, které se projevuje vznikem
akutni plicni embolie, nebo hluboké zilni trombozy ¢i obojim. Zavaznost akutni
plicni embolie zadvisi na velikosti plicni cévni obstrukce vyvolané embolii a na
predchozim stavu srdce a plic (Widimsky, Maly, 2004, s. 47.).

Dle studii je prokazano, ze az 50% plicnich embolii vznikne z divodu
hluboké Zilni trombozy v proximalni ¢asti dolni koncetiny a jsou nepravdépodobné,
pokud se hluboka Zilni trombdza omezuje na lytkové Zily. V 80-90% dochézi k HZT
a plicni embolii bez zndmych pficin, avSak jsou tu urcité predisponujici faktory -
imobilizace, operace, nadory (adenokarcinomy), obezita, srde¢ni selhani, oralni
kontarceptiva a t¢hotenstvi, kde se kombinuji hormonalni zmény a zilni staza. Vznik
a vyvoj HZT mize byt téZ zapfi¢inén riznou poruchou hemokoagulace. Jak je jiz
zminéno vySe, mize to byt hyperhomocysteinemie, deficit proteinu C, S nebo
antitrombinu, Leidenska mutace a jiné. Tyto hematologické odchylky vSak velice
Casto byvaji diagnostikovany az po ptihod¢. K umrti dochazi v ptipadech, ze je plicni
embolie diagnostikovana pfili§ pozdé a neni zahajena vCasna 1écba. V opacném

pfipad¢ je mortalita velice nizka (Riedel, 2000, s. 117- 120).

6.2 Klinicky obraz akutni plicni embolie

NejcastéjSim anamnestickym ptriznakem, ktery piivadi postizené¢ do
nemocnice, je nahle vznikla klidova dusnost. Méné cCasté jsou pleuralni bolesti a
vykaslavani krve (hemoptyza). Dale je zde tachypnoe a tachykardie ( Widimsky,
Maly, 2004, s. 51- 52).

Masivni plicni embolie miiZe vést k synkopé, hypotenzi a celkovému selhani
ob¢hu (kariogennimu Soku). Pak je pfitomnost hypotenze, bledost, opoceni, chladna

ktze, tachypnoe. Miize také vzniknout akutni cor pulmonale, které se vyznacuje
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selhavanim pravé srdeéni komory, tachykardii a zvySenou néplni krénich zil

(Widimsky, Maly, 2004, s. 51- 52).
6.3 Diagnostika akutni plicni embolie

Diagnostické metody jsou snadno dostupné a je zde moznost opakovani.

Elektrokardiografie (EKG) - vétsinou nespecifické zmény, je zde piitomna
synusova tachykardie. U masivni plicni embolie jsou zndmky zatizeni pravé srdecni
komory. EKG se vétSinou uplatni pfi vylouceni jinych moznych diagnoz jako je
infarkt myokardu nebo perikarditida (Riedel, 2000, s. 117- 120).

RTG snimek - je také nespecificky, ale mize byt uziteny pii stanoveni
diagndézy. Na snimku mize byt patrné znamky jednoho a vice infarktd: periferni
zastinéni, maly pohrudni¢ni vypotek a elevace branice. U malé plicni embolie mohou
byt hlavni vétve bez znamek infarktu. Opét je rentgenové vySetfeni vice uzZite¢né u
vylouceni jinych diagnéz jako jsou pneumotorax, zanét plic, nddorové onemocnéni,
levostranné srdecni selhdni, zlomeniny Zeber, mediastindlni emfyzém a masivni

pohrudniéni vypotek (Riedel, 2000, s. 132).

Echokardiografie - je to neinvazivni metoda a jejimi vyhodami jsou
predevSim dostupnost, moZnost libovolného opakovani a moZznost vysetfeni u ltizka
pacienta. Pfi tomto vySetfeni miZeme diagnostikovat lokalitu trombu, dopad na
morfologii plicnich a srde¢nich oddilti a odhad zavaznosti plicni embolie. Jicnovou
echokardiografii miZzeme zjistit, Vv které vétvi plicnice se trombus nachazi (Riedel,

2000, s. 132-133).

Plicni scintigrafie - provadi se pomoci gama-kamery po vsttiknuti
makroagregatli nebo mikrosfér albuminu do ob&hu. Tyto radioaktivni ¢astecky maji
velikost 50-100um, zachyti se pfed plicnim kapilarnim fe¢istém a zobrazi prutok
plicnim fecistém. Tato metoda je velmi pfesna v zachyceni plicni embolie. Radia¢ni

zéfeni je jen malé a neohrozuje pacienta (Riedel, M., 2000, s. 136).

Laboratorni vySetfeni - zadné vySetfeni krve nemulze diagnostikovat
tromboembolickou nemoc, je pouze pomocnym vySetienim. ZvySené hodnoty
fibrinopeptidu, komplexu trombin-antitrombin 11l a D-dimer sice znaci zvySenou

fibrinolyzu, ale maji malou specificitu, protoze se mizou objevit nejen pii hluboké
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zilni tromboze a pii plicni embolii, ale také pii diseminované intravaskularni
koagulopatii, pfi malignich naddorech a po operacich. Proto tato vySetfeni nejsou
Vv bézné klinické praxi pouzivana a pouzivaji se napfi. pii akutnich stavech, kdy neni
zrovna dostupnd jind diagnosticka metoda, jako je echokardiografie nebo plicni

scintigrafie (Riedel, 2000, s. 117- 120).

6.4 Lécba akutni plicni embolie

Vcasna diagnostika a 1écba plicni embolie snizuje mortalitu a mozné
nasledky. Cilem 1é¢by je zabranit dal§imu rdstu trombu, odstranéni trombu,
zabranéni opakované embolie a stabilizace stavu nemocného. Pokud se jedna pouze
o malou akutni plicni embolii, zajistime zamezeni dalSich embolii. Lécba spociva
V podévani antikoagulacni 1é€by nizkomolekuldrnim heparinem a déle v podptrném
podavani analgetik nebo podstoupeni oxygenoterapie. U akutni masivni plicni
embolie musim byt okamzit¢ zahdjena 1écba, protoze dvé tietiny nemocnych
nepieziji dvé hodiny od pocatku symptomi. Lécbou se musi uvolnit obstrukce
Vv plicnich tepnéach a snizit tak zatéz v pravé srdecni komote. Existuji tfi zpiisoby
akutni 1éCby: embolektomie, mechanické rozruSeni katetrizatnimi metodami a

aplikace trombolytik. Déle stabilizace Zivotné dulezitych funkci (Riedel, 2000, s.
157-159).

6.4.1 Lécba Heparinem

Mechanismus ucinku spociva v tom, Ze heparin zabrani ptetvorbé fibrinu na
trombus. Podavanim se zabrani tvorbé a rlstu trombtl a rozrusi se jak embolus, tak
trombus v Zilnim fe¢isti. Heparin také zabrani vazokonstrikci a bronchokonstrikci
zplisobené mediatory pfi aktivaci trombinu a agregaci desti¢ek. Lécba by méla byt
zahajena podanim bolusu 5 000-10 000 m.j. heparinu. Heparin Ize aplikovat
subcutalng, kontinualni infuzi nebo jako intraven6zni bolus kazdych 4-6 hodin.
Denni davka by méla dosahnout 500 az 600 m.j/kg/24h. Béhem 1éCby se musi
kontrolovat laboratorni hodnoty aktivovaného parcialniho tromboplastinu (aPTT),

ktery by mél byt udrZzovan v hodnotich 1,5-2,5 krat vyssi neZ je hodnota pied
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zahajenim 1écby nebo nez je horni hranice normélu dané laboratofe. Spravna délka
1écby heparinem neni zcela znama, ale doporuCuje se alespon jeden tyden
s naslednym podédnim peroralni antikoagulacni 1écby, kterd se musi prekryvat
alespon tyden s podavanim heparinu. V prvnich dnech 1é¢by mtize dojit k opakované
plicni embolii. Pfi¢inou mize byt nedostateCna antikoagulacni 1éCba. Proto je nutné
neustale kontrolovat laboratorni hodnoty aPTT. Dalsi komplikaci pti 1écbé mize byt
krvaceni, ke kterému dochazi az v 20%. Mozny zdroj krvaceni je napfi.: aktivni
pepticky vied, jicnové varixy, ptredchozi operace, nachylnost ke krvacivym
projeviim, urémie, obezita atd. Kontraindikaci podani heparinu je, pokud doslo u

pacienta k nedavnému mozkovému krvaceni (Riedel, 2000, s 161-162).

6.4.2 Lécba nizkomolekularnim heparinem

Podava se dvakrat denné subcutdlné a jeho terapeutickd ucinnost je stejna
jako u nefrakciovaného heparinu. Nizkomolekularni heparin méa vétsi Gcinek na
faktor Xa nez na trombin a proto se pfi laboratorni kontrole neodebira aPTT, ale
metody méfici Xa aktivitu - INR. Terapeuticky rozsah je 0,4-1,0 m.j/ml a davkuje se
dle hmotnosti nemocného. LéEba umozZituje v€asnou mobilizaci a riziko krvaceni je

velice nizké (Riedel, 2000, s. 162).
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PRAKTICKA CAST

7 CiLE PRACE

Cilem mé prace bylo zjistit, v jaké mife ovliviiuje hormonalni antikoncepce

vznik hluboké zilni trombozy a plicni embolie u Zen ve fertilnim veku.

Dil¢i cile jsou:

Prvnim dil¢im cile bylo zjistit, jaké davkovani EE a jaka generace gestagent

je nejvice predepisovana.
e Podil dalsich rizikovych faktor na vznik hluboké Zilni trombozy.
e Komplikace v priabéhu antikoagula¢ni 1é€by po ukonceni hospitalizace.

e Nasledna péce po ukonceni hospitalizace.

8 METODIKA PRACE

8.1 Metody ziskavani a zpracovani dat

K ziskavani dat pro bakalafskou praci byl, po domluvé s hlavni sestrou,
pouzivan systém Amis Fakultni nemocnice Brno-Bohunice. Data byly retrospektivné
vyhledavany v obdobi od roku 2005-2010 na ¢tyfech internich oddélenich, a to na
kardiologické klinice, hematoonkologické klinice, gastrointestnalni klinice a klinice
interniho 1€kafstvi a geriatrie. Vstupni kritéria pro zafazeni do vyzkumného Setieni
byly - fertilni Zena ve v€ku 16-45 let, ktera uzivala jeden z druhi hormonalni
antikoncepce a byla hospitalizovana s diagnézou hluboké Zilni trombdzy nebo plicni
embolie. Kody téchto diagnéz jsou 1260, 1269, 1802, 1803, 1808, 1828, 1829.
Jednotlivé polozky byly koncipovany tak, aby vedly k cilim prace. Pro doplnéni
chybéjicich udaji byly respondentky telefonicky kontaktovany a pozadany o

spolupréci.
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8.2 Zkoumany soubor

V syst¢tmu byly vyhleddvany Zeny, které splnily kritéria k zafazeni do
vyzkumného Setfeni. Zeny byly hospitalizovany ve Fakultni nemocnici Brno-

Bohunice v uré¢itém obdobi.

8.3 Organizace Setieni

Data byla zadavéana v roce 2009-2010 na kardiologickém oddéleni Fakultni
nemocnice Brno. Byly vyhledavany jednotlivé chorobopisy s diagnézami 1260, 1269,
1802, 1803, 1808, 1828, 1829 - hlubokd zilni trombdza a plicni embolie a
farmakologickou anamnézou hormondlni antikoncepce. Data byla zad4vana do
programu Microsoft Excel. Pro doplnéni informaci o dal§im sledovéni pacientek bylo

zapotiebi telefonického kontaktu.

8.4 Zpracovani dat

Po ziskdni vSech udaji byla data vyhodnocena a zpracovana v programu

Microsoft Excel a Microsoft Word systému Windows XP Professional 2007.

Data byla vlozena do tabulek a vyjadfena v absolutni a relativni Cetnosti.

Relativni Cetnost je vyjadiena graficky.

Korelace 0dajli byla zpracovéna softwarem Statistica, verze 6.0. Pro zji$téni
korelace mezi 2 skupinami kategorialnich proménnych byl pouzit M-L Chi-Square
test. Pro zjiStovani statistickych rozdilti mezi 2 skupinami byl pouzit Chi-square test,
u nizkého poctu proménnych (< 10) V-square test. Pro vSechny vypocty byla
stanovena hranice vyznamnosti 5% (p<0,05). Vzhledem k nizkému poctu pacientek
v analyzach jsou uvedeny jen ty vysledky, které¢ dosdhly statistické vyznamnosti,
vyrazného trendu nebo — a¢ nevyznamné — jsou dilezit¢ z hlediska zodpovézeni
danych cili prace. Nebyly provedeny analyzy, ve kterych by bylo pfili§ malo
proménnych v danych skupinach (<5). Jednotlivé dulezité piipady jsou samostatné

komentovany.
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9 PREZENTACE VYSLEDKU VYZKUMNEHO
SETRENI

Demografie
Respondentky Pramér Median
Vék 30,5 29,5
Vaha 69,3 63,0
Vyska 168,8 169
BMI 24,3 22,2
Rizikové faktory

Tabulka 1 Hormonalni antikoncepce- ethinylestradiol

Ethinylestradiol N Relativni ¢etnost (%)
30- 37,5ug EE
22 54
(nizké davkovani)

20pg EE

16 39
(velmi nizké davkovani)

15ug EE

3 7
(extrémné nizké davkovani)
Celkem 41 100
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Graf 1 Hormonalni antikoncepce- ethinylestradiol

Ethinylestradiol

7%

B 30-37,5ug EE
M 20pg EE
M15pgEE

Analyzou dat bylo zjisténo, ze nizké davkovani EE wuzivalo 22
respondentek (54%), velmi nizké davkovani EE uzivalo 16 respondentek (39%),

extrémné nizké davkovani EE uzivaly 3 respondentky (7%).

Tabulka 2 Hormonalni antikoncepce- gestageny

Gestagen N Relativni ¢etnost (%)
I1. generace 3 7
I11. generace 30 74
IV. generace 3 7
V. generace 5 12
Celkem 41 100
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Graf 2 Hormonalni antikoncepce- gestageny

Gestageny

M |l. generace
M |ll. generace
M V. generace

HV. generace

Analyzou dat bylo zjisténo, ze II. generaci gestageni uzivaly 3
respondentky (7%), III. generaci gestagenu uzivalo 30 respondentek (74%), 1V.
generaci gestagenu uzivaly 3 respondentky (7%) a V. generaci gestagent uzivalo 5

respondentek (12%).

Tabulka 3 Délka uzivani hormonalni antikoncepce

Délka uzivani HAK N Relativni ¢etnost(%)
0-6 mésicii 11 29
7-12 mésich 3 8
13 mésicii a vice 24 63
Celkem 38 100
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Graf 3 Délka uzivani hormonalni antikoncepce

Délka uzivani HAK

[40-6 més.
H7-12 més.

M 13 més. a déle

Analyzou dat bylo zjisténo, ze 11 respondentek (29%) uzivalo HAK 0-6
mésict, 3 respondentky (8%) uzivalo HAK 7-12 mésict a 24 respondentek (63%)

uzivalo HAK 13 mésicu a déle.

U délky uzivani HAK (n=32) nebyla nalezena vyznamna korelace mezi
délkou uzivani <3 mésicl,, >3 a <6 mésicl, >6 a <12 meésict (p=0,38, p=0,60,
p=0,76), byl zjistén vyrazny trend mezi délkou uzivani do 24 mésict s vyskytem
nizké trombdézy a mezi dobou uzivani HAK nad 24 mésic s vyskytem vysoké

trombdzy dolni koncetiny (p=0,07).

U nejcastjsi antikoncepce gestagen IIl.generace, n=25, nevysla vyznamné
korelace mezi nizce estrogenovou (<20mg) a vysoce estrogenovou (>20mg) HAK
s vySkou trombozy, a to ani pii deleni nizkd, stfedni vysoka, ani pii vysoka

(ileofemoralni) vs ostatni (p=0,47 a p=0,32).
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Tabulka 4 BMI

Relativni ¢etnost
BMI N
(%)
18-25 (norma) 28 67
25-30 (nadvaha) 7 17
30-35 (obezita) 4 9
35-40 (t&3kd obezita) 3 7
Celkem 42 100
Graf 4 BMI
BMI

M 18-25
M 25-30
M 30- 35
i 35- 40

Analyzou dat bylo zjisténo, ze 28 respondentek (67%) maji normalni vahu, 7
respondentek (17%) ma nadvahu, 4 respondentky (9%) trpi obezitou, 3
respondentky (7%) trpi t€Zkou obezitou.
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Tabulka 5 Koureni

Kouieni N Relativni ¢etnost (%)
ANo 14 29
Ne 34 71
Celkem 48 100
Graf 5 Koureni
Koureni

M Ano

M Ne

Analyzou dat bylo zjisténo, ze 34 respondentek (71%) byly nekuiacky, pti
¢emz 14 respondentek (29%) byly kutacky.
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Tabulka 6 Rodinna anamnéza

Rodinna anamnéza N Relativni ¢etnost (%)
Ano 6 12,5
Ne 42 87,5
Celkem 48 100

Graf 6 Rodinna anamnéza

Rodinna anamnéza

12,50%

i Ano

M Ne

Rodinnd anamnéza je zamétfena na hlubokou zilni trombdézu u matky u
nejbliz§ich ptibuznych. Anylyzou dat se zjistilo, ze 42 respondentek (87, 5%)

nem¢lo rodinnou zatéz a 6 respondentek (12, 5%) bylo s rodinnou zatézi.
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Tabulka 7 Imobilizace p¥i uzivani HAK

Imobilizace N Relativni ¢etnost
Ano 18 37,50
Ne 30 62,50
Celkem 48 100

Graf 7 Imobilizace pri uzivani HAK

Imobilizace

62,50%

M| Ano

MNe

Imobilizaci je zde mySleno- zlomenina, sadra, operace, cestovani. Analyzou
dat bylo zjisténo, ze 30 respondentek (62,50%) nebylo pti vzniku hluboké Zilni

trombozy imobilizovano, 18 respondentek (37,50%) bylo pii vzniku hluboké zilni

trombozy imobilizovano.
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Tabulka 8 Trombofilie

Trombofilie N
FV Leiden 20
Protrombin 20210a 2
Deficit proteinu C, S, AT 3
Nadbytek F 8, 9, 11 5
Hyperhomocysteinémie 2
Antifosfolipidy 1
Bez trombofilii 17
Celkem 50

Respondentek je celkem 48, u 4 respondentek nebylo mozné zjistit

trombofilie, 6 respondentek mélo vice jak jednu trombofilii, proto je celkovy pocet

50.
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Graf 8 Trombofilie
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Analyzou dat bylo zjisténo, ze 20 respondentek trpi trombofilii FV Leiden, 2
respondentky trombofilii protrombinu 20210a, 3 respondentky deficitem protein C,
S, AT Ill, 2 respondentky trpi hypercysteinémii, 1 respondentka antifosfolipidy a

17 respondentek je bez jakékoliv trombofilie.

Dalsimi polozkami v rizikovych faktorech byli- nddorové onemocnéni-
0 respondentek. Recidiva hluboké Zilni trombozy- 2 respondentky. Jiné rizikové

faktory pfi pfijeti napt. srdecni selhani,

0 respondentek.
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Tabulka 9 Korelace mezi po¢tem rizikovych faktori a vySkou

trombaézy

(1-5; 1 faktor = pouze uzivatelky HAK bez dalSich znamych rizikovych

faktortr) a vyskou trombdzy dolni koncetiny (DK) je statisticky vyznamna.

Pocet rizikovych faktori 1 2-3 4-5

% respondentek (n=42) 11,9 73,8 14,3 100,0
Nizka tromboza DK % 0,0 225 0,0

Stiedni trombéza DK % 80,0 32,3 33,3 p<0.05
Vysoka trombéza DK % 0,0 38,7 66,6

Jina lokalizace trombozy % 20,0 6,4 0,0

Soucet % 100,0 100,0 100,0

Analyzou dat bylo zjisténo, ze 11,9% respondentek s 1 rizikovym faktorem

mélo 80% stfedni trombozu DK, 20% jind lokalizace trombozy. 73,8%

respondentek s 2-3 rizikovymi faktory mélo v 38,7%

vysokou trombdézu DK,

32,3% stfedni trombdzu DK, 22,5% nizkou trombozu DK a 6,4% jind lokalizace

trombozy. 14,3% respondentek s 4-5 rizikovymi faktory mélo 66,6% vysokou
trombozu DK, 33,4% stfedni trombozu DK.
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Hospitalizace

Tabulka 10 Cévni lokalizace hluboké Zilni trombozy

Cévni lokalizace N Relativni ¢etnost(%)
Bércové zily 7 17
v¢€. vena poplitea 16 38
Ileofemoralni Zily 16 38
Jiné 3 7
Celkem 42 100

Graf 10 Cévni lokalizace hluboké Zilni trombdézy

Cévni lokalizace HZT

M Bércové zily
M vC.v.poplitea
I lleofemoralni v.

M Jiné

Analyzou dat bylo zjisténo, ze 7 respondentek (17%) me¢lo lokalizovanou
HZT v bércovych zilach, 16 respondentek (38%) mélo lokalizovanou HZT v

bércovych Zzilach vcetné vv. poplitea, 16 respondentek (38%) mélo lokalizovanou
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HZT ve vv. ileofemoralis, 3 respondentky (7%) mélo lokalizovanou HZT v jinych

oblastech (vétSinou v.jugularis).

Tabulka 11 Stranovi lokalizace HZT

Stranova lokalizace
. N Relativni ¢etnost (%)
HZT
Prava DK 14 34
Leva DK 27 66
Celkem 41 100

Graf 11 Stranovi lokalizace HZT

Stranova lokalizace HZT

M Prava DK

M Leva DK

Analyzou dat bylo zjisténo, Ze 14 respondentek (34%) mélo lokalizaci HZT
v pravé dolni konéetiné a 27 respondentek (66%) mélo lokalizaci HZT v levé dolni

konceting.
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Tabulka 12 Korelace mezi vySkou trombézy dolni koncetiny (DK) a

poctem dnu hospitalizace

Je statisticky vyznamna. De¢lici hodnotou dnti hospitalizace byl zvolen

median hospitalizace 7 dnt.

Vys$ka trombézy DK Nizka Stredni Vysoka
% respondentek (n=39) 17,9 41,0 41,0 100,0
Hospitalizace < 7 dni % 57,1 68,8 25,0

p<0,05
Hospitalizace > 7 dni % 42,9 31,2 75,0
Soucet % 100,0 100,0 100,0

Analyzou dat bylo zjisténo, ze 17,9% respondentek s nizkou vyskou

trombozy DK bylo 57,1% hospitalizovano méné jak 7 dnti a 42,9% vice jak 7 dnt.

41% respondentek se stfedni vySkou trombozy DK bylo 68,8% hospitalizovano

méné jak 7dnt a 31,2% vice jak 7 dnl. 41% respondentek s vysokou vyskou

trombozy DK bylo 25% hospitalizovano méné jak 7 dnii a 75% vice jak 7 dnt.
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Tabulka 13 Plicni embolie

Plicni embolie N Relativni ¢etnost (%)
Ano 13 27
Ne 35 73
Celkem 48 100

Graf 13 Plicni embolie

Plicni embolie

M Ano

M Ne

Analyzou dat bylo zjisténo, ze 13 respondentek (27%) prodélalo plicni

embolii, zatim co 35 respondentek (73%) plicni embolie neprodélalo.
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Tabulka 14 Lécba hluboké Zilni tormbozy

Létba HZT N
LMWH 38
Lok. trombolyza a LMWH 6
Lok. trombolyza a stent 3
Chirurgicka 1é¢ba 1
Celkem 48

Graf 14 Lécba hluboké Ziloni trombdzy

Lécba HZT

/ 38
40

35 1

30 A

25 1

15 A

=)

10 A

| T R we

LMWH LTa LMWH LT a stent Chirurgickalécba

Analyzou dat bylo zjisténo, ze 38 respondentek bylo 1ééeno LMWH
(nizkomolekularni heparin), u 6 respondentek byla provedena lokalni trombolyza, u
3 respondentek byla provedena lokalni trombolyza a zaveden stent (zavedeni stentu

u respondentek s May- Turnerovym syndrome) a U 1 respondentka m¢la anomalii
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dolni duté zily- stenoza) a 1 respondentka byla 1é¢ena chirurgicky z duvodu 24.

tydne gravidity.

Tabulka 15 Komplikace za hospitalizace

Komplikace N Relativni ¢etnost (%)
Infekce s nutnosti ATB 9 19
Jiné 2 4
Bez komplikaci 37 7
Celkem 48 100

Graf 15 Komplikace za hospitalizace

Komplikace za hospitalizace

M Infekce s nutnosti ATB
M Jiné

M Bez komplikaci
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Analyzou dat bylo zjisténo, ze 37 respondentek (77%) bylo bez komplikaci
v dobé hospitalizace, 9 respondentek (19%) meélo za hospitalizace infekéni
onemocnéni s nutnosti 1é¢by ATB, 2 respondentky (4%) mély jiné komplikace (u
jedné z pacientek byla zachycena AVB II st., u druhé vznikla recidiva HZT ve v.

jugularis po zavedeni kavafiltru).

Nasledna péce po ukonceni hospitalizace
Follow up

U 5 ze 48 respondentek nebylo mozné ziskat dalsi udaje po jejich propusténi.
U 12 ze 48 respondentek byla data po propusténi dohleddana v nemocni¢nim systému
a follow-up ukoncen k datumu posledni zdokumentované navstévy u lékaie. Zbylych
31 respondentek bylo telefonicky zkontaktovano a potfebné udaje doplnény po
telefonickém rozhovoru snimi anebo ovéfeny v nemocni¢nim systému k datu
12.4.2010. Median sledovani byl 546 dnd (min lden, max 1714 dnti), primér 634
dnti. Follow-up delsi néz 6 mésict (180 dnt) dosahlo 38 respondentek ze 43
oveéfenych. Nasledna antikoagulacni terapie, ultrazvukova kontrola, komplikace a

jiné jsou uvedeny niZe.
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Tabulka 16 Antikoagulaéni terapie po propusténi

Koagulaéni terapie N Relativni ¢etnost (%)
Warfarin 40 83
Warfarin+ Gabigatran 7 15
LMWH 1 2
Celkem 48 100

Graf 16 Antikoagulacni terapie po propusténi

Antikoagulacni terapie

83%

W Warfarin
M Warfarin+ Gabigatran
B LMWH

2% 15%

Analyzou dat bylo zjisténo, ze 40 respondentek (83%) uzivalo Warfarin, 7
respondentek (15%) uzivalo Warfarin+ Gabigatran (Gabigatran je studiovy 1€k, tato
studie probiha na kardiologické klinice FNB), 1 respondentka (2%) uzivala

LMWH z duvodu nesnasenlivosti Warfarinu.
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Tabulka 17 Délka uzivani antikoagulacni 1é¢by

Délka antikoagulaéni
N Relativni ¢etnost (%)
1écby
3- 6 mésicu 7 18
7- 12 mésicu 13 33
1-2 roky 12 31
>2 roky 7 18
Celkem 39 100

Graf 17 Délka uzivani antikoagula¢ni 1é¢by
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Analyzou dat bylo zjisténo, ze 7 respondentek (18%) uzivalo antikoagula¢ni
1é¢bu po dobu 3-6 mésici, 13 respondentek (33%) uzivalo antikoag. 1é¢bu po dobu
7-12 mésicu, 12 respondentek (31%) uzivalo antikoag. 1é¢bu po dobu 1-2 roku, 7

respondentek (18%) uzivalo antokoag. 1é¢bu po dobu vice jak 2 roky.
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Tabulka 18 Korelace mezi vy§kou trombézy dolni koncetiny (DK) a

naslednym trvanim antikoagulacni

statisticky vyznamna.

terapie po propusténi je

Vys$ka trombézy DK Nizka Stiedni | Vysoka
% respondentek (n=22) 13,6 43,5 40,9 100,0
<3 0,0 0,0 0,0
>3 a<6 0,0 40,0 0,0
Antikoagulace v mésicich <0.05
po propusténi % >6a | 66,7 10,0 11 | PS5
<12
>12 33,3 50,0 88,9
Soucet % 100,0 100,0 100,0

Analyzou dat bylo zjisténo, ze pii nizké, sttedni a vysoké trombodze neuzivala
mén¢ jak 3 mésice antikoagulacni 1é¢bu ani jedna respondentka. Pfi nizké tromboze z
celkového poctu 13,6% respondentek uzivalo antikoagulaéni terapii 3-6 mésicti 0%
respondentek, 6-12 mésici 66,7% respondentek a vice jak 12 mésicu 33,3%
respondentek. Pii stiedni trombdze z celkového pocétu 43,5% respondentek uzivalo
antikoagulacni terapii 3-6 mésici 40% respondentek, 6-12 mésica 10%
respondentek a vice jak 12 mésici 50% respondentek. Pfi vysoké tromboze z
celkového poctu 40,9% respondentek uzivalo antikoagula¢ni terapii 3-6 mésict 0%
respondentek, 6-12 mésici 11, 1% respondentek a vice jak 12 mésicu 88,9%

respondentek.
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Tabulka 19 Recidiva hluboké Zilni trombézy

Recidiva HZT N Relativni Eetnost (%)
Ano 4 91
Ne 40 9
Celkem 44 100

Graf 19 Recidiva hluboké Zilni trombozy

Recidiva HZT

E Ano

M Ne

Analyzou dat bylo zjisténo, ze 40 respondentek (91%) nemélo recidivu

HZT, ptiemz 4 respondentky (9%) mély recidivu HZT.
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Tabulka 20 DalSi komplikace po ukonceni hospitalizace

Komplikace Pocet respondentek
Umrti 0
Plicni embolie 0
Krvaceni 1

Pouze 1 respondentka méla komplikaci krvaceni pii 1é¢bé Warfarinem po

konizaci ¢ipku. Transfuse krve nebyla nutna.
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Tabulka 21 Ultrazvukovi kontrola do 6 mésicii po prodélani HZT

UTZ do 6 mésict N Relativni ¢etnost (%)
Inkompletni
) 11 37
rekanalizace
Kompletni rekanalizace 19 63
Celkem 30 100

Graf 21 Ultrazvukova kontrola do 6 mésicii po prodélani HZT

UTZ do 6 mésicti po prodélani HZT

M Inkompletnirekanalizace

M Kompletnirekanalizace

Analyzou dat bylo zjisténo, ze 19 respondentek (63%) mélo kompletni
rekanalizaci postizené Zily hlubokou Zilni trombdzou, 11 respondentek (37%) mélo

inkompletni rekanalizaci postizené Zily hlubokou zilni trombo6zou.

Nebyl rozdil mezi po¢tem kompletnich rekanalizaci u respondentek bez
dalSich rizikovych faktorti (pouze 1 faktor — HAK) a pacientek vice rizikovych ( 2-5
faktortr), p=NS (nizké n).
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10 DISKUZE

Bakalaiska prace se zabyva vlivem hormondlni antikncepce a dalSimi
rizikovymi faktory ovliviiujici vznik hluboké Zilni trombdzy. Dale je zaméfena na
péci v dobé hospitalizace a néslednou péci po ukonceni hospitalizace. Data byla
ziskavana retrospektivné ze systému Fakultni nemocnice Brno a doplnéna o

informace od respondentek, které byly kontaktovany telefonicky.

U kontraceptiv obsahujici pouze progestiny se dle studie WHO z roku 1998

zvysilo riziko HZT 1,3krat. U injekéni formy progestint se toto riziko zvysuje 2.2.

Z nasich respondentek pouze 1 uzivala Cist¢ progestinovou HAK a to

Monogest (II. generace progestinil).

Provedenym vyzkumnym Setfenim byly zjiStény tyto vysledky: z celkového
poctu 41 zen mé¢lo 22 Zen (54%) nizké davkovani EE (30- 37,5u), 16 zen (39%)
velmi nizké davkovani EE (20u) a 3 zeny (7%) extrémné nizké davkovani EE (15p).

Co se tyce generaci gestagent mély 3 Zeny (7%) II. generaci gestagend, 30
zen (74%) mélo III. generaci gestagent, 3 Zeny (7%) IV. generaci gestagenti a 5 Zen

(12%) V. generaci gestagent. Nejpouzivanéjsi je tedy III. generace i pies vyssi

riziko HZT.

U nejcastéjsi antikoncepce gestagen IIl.generace, n=25, nevysla vyznamné
korelace mezi nizce estrogenovou (<20mg) a vysoce estrogenenovou (>20mg) HAK
s vySkou trombozy, a to ani pfi déleni nizkd, stfedni vysokd, ani pii vysoka

(ileofemoralni) vs ostatni (p=0,47 a p=0,32).

Déle zde mame zahrnutou délku uzivani HAK. Ke vzniku nej€astéji dochazi
V prvnim roce uzivani. Toto v naSem vyzkumném feSeni nebylo prokézano z divodu
nizkého poctu respondentek. Z celkového poctu respondentek 38 byla u 11 zZen
(29%) délka uzivani HAK 0-6 mésict, 3 zeny (8%) uzivaly HAK 7-12 mésicu a 24

zen (63%) uzivalo HAK 13 a vice mésicu.

U délky uzivani HAK (n=32) nebyla nalezena vyznamna korelace mezi
délkou uzivani <3 mésici, >3 a <6 mésict, >6 a <12 mésica (p=0,38, p=0,60,

p=0,76), byl zjistén vyrazny trend mezi délkou uzivani do 24 mésici s vyskytem
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nizké trombdzy a mezi dobou uzivani HAK nad 24 mésicti s vyskytem vysoké
trombozy dolni koncetiny (p=0,07).

Z dalsich rizikovych faktorti bylo zahrnuto BMI. Dle studie WHO z roku
1995 je rizikovym faktorem BMI nad 25kg/m?. Z celkového poétu 42 respondentek
mélo 28 z nich (67%) BMI 18-25 (norma), 7 zen (17%) mélo BMI 25-30 ( nadvaha),
4 zeny (9%) mély BMI 30-35 (obezita) a 3 Zeny (7%) mély BMI 35-40 (tézka
obezita).

Dle studie WHO z roku 1998 ukazalo, Ze kufadky maji zvyseni rizika HZT
3nasobné. Z naSich respondentek z celkového poctu 48 bylo 34 nekufacek (71%) a
14 kutacek (29%).

Rodinou z4téz (byla zamétena na hlubokou Zilni trombo6zu u matky nebo otce
do 45 let véku) mélo z celkového pocétu 48 respondentek pouze 6 zen (12,5%) a 42

zen (87,5%) bylo zcela bez zatéze.

Dalsi rizikovy faktor byl imobilizace, sem byla zahrnuta operace, zlomeniny,
fixace vsadrou, cestovani. Z 48 respondentek mélo piitomno rizikovy faktor
imobilizace 18 Zen (37,5%) a 30 zen (62,5%) bylo zcela bez imobiliza¢niho

rizikového faktoru.

Také trombofilni onemocnéni patfi ve vysoké mife k rizikéim vzniku HZT.
Vandenbrouck (1994) ve své literatufe prokazal, Ze u nositelek Leidenské mutace
(heterozygot) je relativni riziko HZT 7, 9. Pokud nositelka Leidenské mutace dostane

HAK jeji relativni riziko HZT se zvysuje na 34, 7.

Dale mutace protrombinu PT 20210A zvysuje riziko 2, 8krat, Deficit proteinu
S 8krat, deficit proteinu C 7krat, zvySena hladina faktoru VIII 4,8krat,
hyperhomocysteinémie 2,7krat. Hematologové v CR doporuduji vysetfovat APC
rezistenci a timto vySetfenim dokazou téméf s jistotou vyloucit Leidenskou mutaci.
Doporuceni pro praxi (Interni medicina pro praxi, 2002): HAK je zcela
kontraindikovéana v ptipadé deficitu AT III, proteinu S, C, homozygotni mutace FV
Leiden a mutace PT 20210A. V ptipad¢ heterozygotni formy FV Leiden je nutno
prodiskutovat s klientkou mozna rizika. Pokud bude chtit i nadale uzivat HAK, m¢la
by byt poucena, ze pii rizikovych situacich spojenych s operaci, imobilizaci, fixaci

sadrou apod. bude uzivat nizkomolekularni heparin (LMWH). Dale je nutné klientku
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poudit o ptiznacich HZT a plicni embolie, aby v ptipadé podezieni okamzité

navstivila lékafre.

Ze 48 respondentek nebylo u 6 znich mozné zjistit trombofilie, 6
respondentek mélo vice trombofilii. FV Leiden mélo 20 zen, protrombin 20210A
meély 2 zeny, deficit proteinu C, S, AT Il mély 3 Zeny, hypercysteinémii mély 2
zeny, anntifosfolipidy méla 1 zena. Bez trombofilii bylo 17 Zen. Zde mizeme vidét

pomérné vysoky vyskyt trombofilnich stavi.

Korelace mezi po¢tem rizikovych faktorti a vyskou trombdzy vysla statisticky
vyznamna. Anylyzou dat bylo zjiSténo, Ze 11,9% respondentek s 1 rizikovym
faktorem mélo 80% stifedni trombozu DK, 20% jinou lokalizaci trombézy. 73,8%
respondentek s 2-3 rizikovymi faktory mélo v 38,7% vysokou trombdzu DK, 32,3%
sttedni trombozu DK, 22,5% nizkou trombdzu DK a 6,4% jina lokalizace trombdzy.
14,3% respondentek s 4-5 rizikovymi faktory mélo 66,6% vysokou trombozu DK,
33,4% stiedni trombozu DK.

Udaje za hospitalizace: Cévni lokalizace hluboké Zilni trombézy byla
zjisténa u 42 respondentek. 7 Zen (17%) mélo trombozu v bércovych Zzilach, 16 Zen
(38%) melo trombdzu v bércovych zilach véetné vena poplitea, 16 zen (38%) mélo
trombozu ileofemoralni Zily a u 3 Zen (7%) byla lokalizovana jinde (vétSinou vena

jugularis).

Hluboka Zilni trombodza byva vétSinou lokalizovéana v levé dolni koncetiné. V
misté kiizeni levé spolecné ilické zily s kontralateralni tepnou dochazi k pulzatilni
traumatizaci zily a vznikaji zde vazivové ostruhy, které jsou mechanickou ptekazkou
zilniho odtoku zDK. V literatufe popisované jako May- Turnertv syndrom.
V naSem vyzkumném Setfeni jsme vyhledaly 3 Zeny stimto syndromem.
Z celkového poctu 41 respondentek mélo 14 (34%) trombozu v pravé DK a 27
respondentek (66%) trombozu v levé DK. Pouze 1 respondentka méla lokalizovanou

trombdzu bilateralné.

Dale byly zjistovany souvislosti mezi vyskou trombozy DK a poctem dnu
hospitalizace. Vysla statisticky vyznamna. Dé¢lici hodnotou dnti hospitalizace byl
zvolen median 7 dnti. U celkového poctu 17,9% respondentek s nizkou vyskou

trombozy DK bylo 57,1% hospitalizovdno méné jak 7 dnti a 42,9% vice jak 7 dnd.

-58 -



41% respondentek se stfedni vyskou trombozy DK bylo 68,8% hospitalizovano méné
jak 7dnit a 31,2% vice jak 7 dnli. 41% respondentek s vysokou vyskou trombdzy DK

bylo 25% hospitalizovano méné jak 7 dnti a 75% vice jak 7 dnd.

Komplikace HZT plicni embolie byla zjiiténa z celkového poétu 48
respondentek u 13 zen (27%) a 35 Zen (73%) bylo bez této komplikace.
Respondentky byly léceny prevazné Warfarinem a LMWH. 2 respondentky mély pfi

vzniku 3 rizikové faktory a to HAK, koufeni a obezitu.

Lécba respondentek s HZT byla nasledovna. Z celkového poétu 48 bylo 38
respondentek 1é¢eno LMWH, 6 respondentek mélo provedenou lokalni trombolyzu
s naslednou LMWH lécbou, 3 respondentky mély provedenou lokalni trombolyzu se
zavednim stentu (zavedeni stentu u respondentek s May- Turnerovym syndromem a
1 respondentka meéla vrozenou anomalii- stendézu vena cava inferior), u 1

respondentky bal provedena chirurgicka lécba z diivodu 24. tydne gravidity.

Komplikace pti hospitalizaci mélo z celkového poctu 48 respondentek 9 Zen
(19%) infekei a po vySetieni vzorki na kultivaci a citlivost byla zahdjena antibioticka
1écba. 2 zeny (4%) mély jiné komplikace, a to u prvni respondentky byla v pribéhu
hospitalizace zachycena AVB 1I st. a u 1 respondentky vznikla recidiva HZT ve v.
jugularis int. dx. po zavedeni kavafiltru. 37 respondentek (77%) bylo zcela bez

komplikaci.

Nasledna péce po ukonceni hospitalizace: Follow up: U 5 ze 48
respondentek nebylo mozné ziskat dalSi tidaje po jejich propusSténi. U 12 ze 48
respondentek byla data po propusténi dohledana v nemocni¢nim systému a follow-up
ukon¢en k datumu posledni zdokumentované navstévy u lékafe. Zbylych 31
respondentek bylo telefonicky zkontaktovano a potiebné tdaje doplnény po
telefonickém rozhovoru s nimi, nebo ovéfeny v nemocni¢nim systému k datu
12.4.2010. Median sledovani byl 546 dnli (min lden, max 1714 dni), primér 634
dnti. Follow-up delsi néz 6 meésict (180 dni) dosdhlo 38 respondentek ze 43

ovétenych.

Doporuceni antikoagulaéni 1é€by dle Selingsohna U. (Genetic susceptibility
to versus thrombosis, 2001) jsou: HZT s odstranitelnym rizikem (HAK, koufeni,

obezita) - 3 mésice, HZT do 45 let véku, rodinn anamnéza HZT nebo recidiva HZT
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- 6 mé&sict, HZT a Zilni insuficience nebo deficit proteinu C,S - 6-18 mésict a HZT a
antifosfolipidovy syndrom, mutace FV Leiden homozygotniho typu, kombinované

trombofilie- trvale.

Z antikoagulac¢ni terapie uzivalo po ukonceni hospitalizace z celkového poctu
48 respondentek 40 znich (83%) Warfarin, 7 (15%) zen uzivalo Warfarint+
Gabigatran (coz je studiovy 1ék pouzivany na interni klinice ve FNB) a 1 Zena (2%)

uzivala pouze LMWH z diivodu nesnasSenlivosti Warfarinu.

Délka uzivani antikoagula¢ni 1é¢by byla z celkového poctu 39 respondentek u
7 (18%) byla 1écba 3-6 mésict, u 13 (33%) byla 1écba 7-12 mésict, u 12 (31%)
respondentek byla 1é¢ba 1-2 roky a u 7 (18%) byla lé¢ba vice jak 2 roky.

Korelace mezi vySkou trombdzy dolni koncetiny a néaslednym trvanim
antikoagulacni 1€cby po propusténi vysla statisticky vyznamné. Bylo zjisténo, Ze pfi
nizké, stiedni a vysoké trombdze neuzivala méné jak 3 mésice antikoagulacni 1écbu
ani jedna respondentka. Pfi nizké trombodze z celkového pocétu 13,6% respondentek
uzivalo antikoagulacni terapii 3-6 mésicu 0% respondentek, 6-12 mésici 66, 7%
respondentek a vice jak 12 meésict 33,3% respondentek. Pfi stiedni tromboze z
celkového poctu 43,5% respondentek uzivalo antikoagulaéni terapii 3-6 mésict 40%
respondentek, 6-12 mésicd 10% respondentek a vice jak 12 mésict 50%
respondentek. Pfi vysoké tromboze z celkového poctu 40,9% respondentek uzivalo
antikoagulacni terapii  3-6 mésicdt 0% respondentek, 6-12 mésica 11,1%

respondentek a vice jak 12 mésict 88,9% respondentek.

Recidiva HZT se projevila z celkového poétu 44 respondentek pouze u 4 Zen

(9%) a 40 z nich (91%) bylo zcela bez recidivy.

Mezi dal$i komplikace po ukonceni hospitalizace jsme zaradili tmrti 0
respondentek, plicni embolii 0 respondentek a krvaceni pii uzivani antikoagulacni
1écby 1 respondentka — krvéaceni pii konizaci ¢ipku bez nutnosti podani transfuze

krve.

Ultrazvukova kontrola do 6 mésicti po prodélani HZT byla provedena u 30
respondentek. 19 zen (63%) mélo kompletni rekanalizaci postizené zily a 11 Zen

(37%) melo inkompletni rekanalizaci postizené zily. Nebyl rozdil mezi poctem

-60 -



kompletnich rekanalizaci u respondentek bez dalSich rizikovych faktora (pouze 1

faktor — HAK) a pacientek vice rizikovych (2-5 faktori), p=NS (nizké n).
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ZAVER
Bakalatskd prace by méla zlepsit informovanost zen o moznych rizicich

hluboké zilni trombozy a rizikovych faktorech pii uzivani hormonalni antikoncepce.

Bakalatskd prace je rozdélena do 10 kapitol, které na sebe navazuji a

seznamuji ¢tenafe s danou problematikou.

Teoretickd cast této prace se zabyva hormondlni antikoncepci (dale jen
HAK), jejimi piiznivymi G¢inky i neZadoucimi Géinky, dale se zaméfuje na rozdéleni
druhti hormonalni antikoncepce, a to na kombinovanou estrogen-progestinovou a
progestinovou antikoncepci a jejich zptisoby uzivani, klasifikace, kontraindikace,
mechanismus u€inku atd. Také je zde popsany vliv antikoncepce na koagulacni
systém a vrozené poruchy koagulace, kam bylo zafazeno 7 trombofilii. U hluboké
zilni trombozy byla popsana jeji patofyziologie, klinicky obraz, diagnostika a l1écba.

U plicni embolie byl také popsan jeji vznik, diagnostiku a 1écba.

Hlavnim cilem této prace bylo zjistit, v jaké mife ovlivitluje hormonalni
antikoncepce vznik hluboké Zilni trombozy (dale jen HZT) a plicni embolie u Zen ve
fertilnim véku. Vyzkumnym Setfenim bylo zjisténo, ze pouze jeden rizikovy faktor (a
to HAK) mélo pouze 8 Zen z celkového pocétu 48. Ostatni mély vice rizikovych
faktorti, a proto nelze jednoznacné fici, ze by antikoncepce byla hlavni etiologii
vzniku. Pocet respondentek byl velice nizky na to, abychom mohli usuzovat, ze

samotny vliv rizikového faktoru HAK by byl vyznamny. Cil byl splnén.

Prvnim dil¢im cilem bylo zjistit, jaké davkovani EE a jak4 generace
gestagentl je nejvice predepisovana. Vyzkumnym Setfenim bylo zjisténo, Ze nejvice
uzivané je nizké davkovani EE, a to v 54%, dale 39% velmi nizké davkovani a 7%
extrémné nizké davkovani EE. Z generaci gestageni byla nejvice uzivana III.
generace gestagentt v 74%. II. generaci gestageni uzivalo pouze 7% zen.
Respondentky uZzivaly 21 rGznych preparati. Nejvice zastoupena byla antikoncepce
Lindynette- 6 respondentek, Jeanine- 4 respondentky a Cilest, Logest, Novynette po

3 respondentkéch. Cil byl splnén.
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Druhym dil¢im cilem bylo zjistit podil dalSich rizikovych faktort na vznik
hluboké Zilni trombo6zy. Sem bylo zahrnuto BMI, rodinnd anamnéza, imobilizace a

trombofilie.

Obéznich respondentek sBMI 35 bylo 9% a sBMI 35-40 bylo 7%.
S rodinnou z4t&zi, kterd byla zaméfena na HZT u matky nebo otce do 45 let bylo
12,5% respondentek. S rizikovym faktorem imobilizace bylo zaznamenano 37,5%
respondentek. Piekvapivé byl analyzou dat zjistén velky podil trombofilnich stavii,
Nejvice byla zastoupena FV Leidenskd mutace a to u 20 Zen. Dale protrombin
20210A 2 Zeny, deficit C, S, AT III 3 Zeny, hypercysteinémii 2 Zeny, antifosfolipidy
1 Zena. 6 Zen mélo vice trombofilnich stavli najednou. Analyzou dat tedy bylo

zjisténo, ze nejvetsi podil z dalSich rizikovych faktord maji trombofilie.

Déle bylo pocitano, kolik rizikovych faktorti u jednotlivych respondentek
mohlo mit podil na vzniku HZT. Vzdy byl zahrnuty rizikovy faktor HAK + ostatni.
Pouze 1 rizikovy faktor HAK mélo 8 respondentek, 2 rizikové faktory 13
respondentek, 3 rizikové faktory 21 respondentek, 4 rizikové faktory 5 respondentek

a 5 rizikovych faktor pouze 1 respondentka.

Miuzeme tedy fici, ze ¢im vice rizikovych faktort, tim vyssi pravdépodobnost
vzniku HZT. Zde si mizeme klast otazku, kolik respondentek vi o téchto moznych
rizikovych faktorech. Tato otazka nebyla v tomto vyzkumném Setfeni zadana. Ale

bude zahrnuta do doporuceni edukac¢nich materialt. Cil byl splnén.

Ttetim dil¢im cilem bylo zjistit komplikace v pribéhu koagulacni 1é€by po
ukonceni hospitalizace. Délka koagulace byla riznad od 3 meésicti uzivani pres dva
roky. Z celkového poétu 48 respondentek nebylo pouze u 5 Zen mozné dohledani
nasledné péce a komplikaci. 43 respondentek chodilo pravidelné¢ na kontroly do
kardiologické nebo hematologické ambulance ve FNB, kde byla sledovéana tuc¢innost
hladiny INR a dal§i potize respondentky. Co se tyce komplikaci u podavéni
antikoagulacni 1é¢by, pouze 3 respondentky mély potiZe. Jedna siln€ krvacela po
konizaci ¢ipku, bez nutnosti podani transfuse krve, druhd respondentka méla potize
pii menstruaci - dlouhé a silné krvaceni a 3 respondentky nemély u¢innou hladinu

Warfarinu a byl tedy nasazen nizkomolekularni heparin. Cil byl splnén.
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Ctvrtym diléim cilem bylo zjistit jaka je nasledna péte po ukonleni
hospitalizace. Z 48 respondentek pouze u 5 nebylo mozné nasledné sledovani.
Ostatni chodily bud’ do kardiologické ambulance nebo hematologické ambulance ve
FNB a jiné byly telefonicky zkontaktovany a dotazovany na néslednou péci. Median
sledovani byl 546 dnti (min. 1 den, max. 1714 dnti), primér 634 dnii. Sledovani delsi
jak 6 mésici (180 dnli) dosdhlo 38 ze 43 respondentek. U respondentek byla
sledovana délka antikoagulacni 1é¢by, recidiva HZT 9%, krvaceni 2%, Gmrti 0%,
plicni embolie 0%. Ultrazvukova kontrola do 6 meésict byla provedena u 30
respondentek. Kompletni rekanalizaci mélo 63% respondentek a inkompletni
rekanalizaci postizené Zily mélo 37% respondentek. Nekteré Zeny si stéZovaly na

mirné otoky a brnéni koncetin, coz je nasledek netplné rekanalizace.

HAK nebyla znovu nasazena u zadné respondentky. Byla jim doporucena jina

forma antikoncepce. Cil byl spIlnén.

Diky své spolehlivosti, dostupnosti a nenaro¢nosti na uzivani bude
hormonalni antikoncepce vyhledavana ¢im dal vétSim poctem Zen. Je tu sice relativni
riziko vzniku HZT nebo plicni embolie, ale u Zen vyhrava pocit jistoty neotéhotnéni.
Vliv na vznik HZT ma vice faktorii, nejen hormonalni antikoncepce. Proto bychom
se meli spise zaméfit na eliminaci téchto rizikovych faktort. Doporucit Zenam snizit
télesnou vahu, nebo prestat koufit a poucit je, ze pti vzniklych imobilizacich by si
mély davat pozor na piiznaky HZT a plicni embolie a zavéas vyhledat 1ékafe. Také
bychom se vice méli zamé&fit na odebirani rodinné anamnézy a pfi jakékoliv rodinné
zatézi, tykajici se téchto komplikaci, doporucit klientce jiny druh antikoncepce.
Bohuzel odebirani trombofilnich markert neni mozné z financ¢nich divodi a také z
divodu nizkého vyskytu vrozenych trombofilii by se tento screeaning nevyplatil.
Edukaci by méli provadét 1ékati, ktefi mnohdy nemaji na klientku tolik ¢asu, kolik
by bylo potieba. Proto je zapotiebi, aby se do edukace zapojily také porodni

asistentky, které maji pro tuto ¢innost dostate¢nou kvalifikaci.
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Doporuceni pro praxi

Pfednasky o rizicich hormondalni antikoncepce, jeji uzivéani, eliminaci
rizikovych faktort a ptiznacich hluboké Zilni trombdzy a plicni embolie na stfednich
a vysokych skolach, vedené porodni asistentkou. Dale vice informacnich letaku,

které¢ by mohly byt umisténé v ordinacich gynekologti, na stiednich a vysokych
Skoléch.
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Seznam zKkratek

aPTT Aktivovany parcialni tromboplastin
ATB Antibiotika

BMI Body mass index

CMP Cévni mozkova ptihoda

CR Ceska republika

DK Dolni koncetina

EE Ethinylestradiol

FNB Fakultni nemocnice Brno

FSH Folikuly stimulujici hormon
HAK Hormonalni antikoncepce

HCG Humanni choriovy gonadotropin
HZT Hluboka Zilni trombéza

IM Infarkt myokardu

INR International Sensitivity Index
1IUD Intaruterinni télisko

LMWH Nizkomolekularni heparin

TEN Trombembolickd nemoc
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Priloha 1

Tabulka 1 Pearl index

(www.edukafarm.cz, 17. 4. 2010)

Pearl index
Nechraneny styk 80,00- 85,00
Spermicidy 0,68- 25,00
Kondom 14, 00

Hormonalni kontracepce 0,10- 0,40

Peroralni gestageny 0,14- 9,6

Depotni gestageny 0,00- 1,00

IUD 0,20- 0,80

Zenskd sterilizace 0,00- 0,50

Muzska sterilizace

0,00- 0,15



http://www.edukafarm.cz/

Priloha 2

Tabulka 2 Prehled hematologickych nemoci a jejich riziko trombodzy

(Mad¢rova, E., Zatocil, T., 2005)

Hematologické onemocnéni Riziko trombozy
Homozygot 80x
FV Leiden
Heterozygot 7x
Mutace protrombinu (PT 20210A) 2,8x
Deficit proteinu S 8x
Deficit proteinu C 7X
ZvySena hladina faktoru VIII 4,8x
Hyperhomocysteinémie 2,7X




Priloha 3

Obrazek 1 Duplexni sono vysetieni spolecné femoralni Zily

s prikazem akutniho trombu v lumen zZily s ¢astecnym obtékanim

(Zatocil, T., 2005)
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Priloha 4
Obrazek 2 Kavalni filtr
(www.zdn.cz, 2010- 18- 04)



http://www.zdn.cz/

Priloha 5

Zadost o umoznéni dotaznikové akce v souvislosti se zavérecnou
diplomovou (odbornou) praci

FAKULTNI NEMOCNICE BRNO
—Pracovists mediciny PFACOVIStS PrACOVISHS™

dospélého véku reprodukéni mediciny détské mediciny
JIHLAVSKA 20, 625 00 BRNO OBILNI TRH 11, 625 00 BRNO CERNOPOLNI 9, 625 00 BRNO
TEL.: 532231 111 TEL.: 532238 111 TEL.: 532234 111
FAX: 543211 185 FAX: 541213 225 FAX: 532234 438

ZADOST O UMOZNENi DOTAZNIKOVE AKCE )
V SOUVISLOSTI SE ZAVERECNOU DIPLOMOVOU (ODBORNOU) PRACI

Vypliiuje zadatel:
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Téma zavéredné prace; .. A B L TEom e B AL W

Pozadavek (pfesna specifikace): ..}
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Pougeni:

Zadatel se zavazuje, Ze zachova mienlivost o skuteénostech,o nichz se dozvi v souvislosti s provadénym vyzkumem
a sbérem dat. Pouzité dotazniky budou anonymni.

Po zpracovani predlozi vysledky pfislusnému naméstkovi, ktery vyzkum — dotaznikovou akci povolil.

Presentace vysledki s uvedenim jména Fakultni nemocnice Brno je mozna pouze s jejim souhlasem.
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