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Tromboembolie je komplikace, kterd se vyskytuje u vsech skupin hospitalizovanych pacientd. V intenzivni péci je riziko
jejiho vzniku vyrazné vyssi diky fadé pridruzenych rizikovych faktorG. Preventivni opatieni zalozena pfedevsim na podavani
antikoagulacnich latek a pouziti mechanickych prostifedk( vyrazné snizuji riziko vzniku trombdzy a také néasledné plicni
embolie, ktera je nejzavaznéjsi trombotickou komplikaci s vysokou mortalitou.

Cilem tohoto prehledového ¢lanku je popsat moznosti prevence vzniku a rozvoje tromboembolie a jejich komplikaci
a soucasné upozornit na specifika u pacientd v intenzivni péci. Zvlastni pozornost je vénovdana klinickym situacim, které
tromboprofylaxi ovliviiuji — pfedevsim selhani obéhu, jater a ledvin. Uvedeno je také shrnuti recentnich doporucenych
postupu v profylaxi tromboembolie pro intenzivni péci.
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Prophylaxis of venous thromboembolism in critically ill patients

Thromboembolism is a complication occurring in all groups of in-patients. The incidence is higher in the critically ill due to
many associated risk factors. Preventive measures based firstly on pharmacological and mechanical thromboprophylaxis
significantly reduce the risk of deep venous thrombosis and subsequent pulmonary embolism, which is the most serious
complication linked to high mortality.

The aim of this review is to describe options of thromboembolic prophylaxis and their complications. Concurrently, clinical
conditions, which influence thromboprophylaxis, are reviewed with special focus on circulatory, renal, and hepatic failure.
Summary of recent guidelines on thromboprophylaxis in critically ill patients is also included.

Key words: deep venous thrombosis, venous thromboembolism, heparin, low molecular weight heparin, prophylaxis, in-
tensive care.

Uvod

Vyskyt hluboké Zilnf trombdzy (HZT) je u pacient(i v intenzivni péci
zvyseny. Nejcastéjsi lokalizacl vzniku trombu je hluboky Zilnf systém
dolnich koncetin a panve. Nejvétsim rizikem HZT je uvolnéni ¢sti sraze-
niny s jejim naslednym vmetenim do plicniho fecisté a rozvojem plicni
embolie, kterd, pokud je asociovana s hemodynamickou nestabilitou,
mé az 14% mortalitu [1]. Vyznamny je i vyskyt HZT v Zildch hornich
koncetin, ktera je vétSinou spojena se zavedenim centralnich Zilnich
katetrd, malignitou &i traumatem hornf koncetiny. Jen vyjimecné viak
vede k plicni embolii a ve studiich nebyl prokdzan vliv na mortalitu [2].

U pacientl v intenzivni péci se, oproti ostatnim nemocnym, pfidruzuje

fada dalsich rizikovych faktor( rozvoje HZT. Jejich pehled je uveden
v tabulce 1. Ve studiich se uvadf vyskyt HZT mezi 13 a 31 % u pacient(
hospitalizovanych na JIP [3]. Hluboka Zilni trombdza a ndsledna embolie
vedou k prodlouzeni doby umélé plicni ventilace i doby pobytu na jed-
notce intenzivni péce a také k vzestupu mortality a ndklad na péci [4].

Diagnostika HZT

U pacientd na JIP jsou omezené moznosti diagnostiky hluboké Zilnf
trombdzy. Casto probihé bezpiiznakové nebo jsou klinické piiznaky jen
obtizné hodnotitelné, predevsim pro vyssi vyskyt edém pii kumulaci
tekutin, horsfho posouzenf jak bolestivosti dolnich koncetin (DK), tak
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i omezeni hybnosti v kloubech DK. Plicnf embolie je pak ¢asto prvnim
projevem HZT. Z laboratornich vysetfeni mame k dispozici stanoveni
D-dimerd v séru, které méa vsak nizkou specificitu a neodrazi miru rizika
vzniku hluboké Zilnf trombdzy [5]. Jako jedinou spolehlivou metodou
diagnostiky HZT z{stavé sonografické vysetieni hlubokého Zilniho
systému DK a panve. Pi rutinnim pouziti sonografie hlubokého Zilniho
systému se zvysuje prikaznost asymptomatické trombodzy dolnich
koncetin z 2,6 % na 9,6 % [6]. Pfesto neni rutinni sonografie zil DK
doporucovana u pacientd se zavedenou tromboprofylaxi a nizkym
klinickym podezienim na HZT [7]. Detekce asymptomatické nebo
distalni HZT maze vést k zahajeni antikoagula¢ni terapie, kterd zvysuje
riziko krvacent, ale nemusi vést ke snizenf vzniku komplikaci trombdzy
[7]. SniZeni vyskytu Zilni trombdzy a rizika vzniku plicni embolie Ize
dosahnout pomoci preventivnich opatieni [7].

Moznosti prevence vzniku tromboembolie
u pacientu vintenzivni pééi

Farmakologicka profylaxe

Bylo prokazéno signifikantni snizeni vyskytu HZT u pacientd s preventiv-
nim podavanim nizkomolekuldrniho heparinu [8, 9] i nefrakcionovaného
heparinu [10, 11]. Recentni doporucené postupy uvadéjf doporuceni pro
uziti farmakologické profylaxe vzniku zZilni trombdzy u pacientd hospi-
talizovanych na JIP - Americka skola hrudnich Iékaiti (American College
of Chest Physicians — ACCP) se silou doporuceni 2C [12], Evropska
anesteziologicka spole¢nost (European Society of Anaesthesilogy and
Intensive Care — ESAIC) doporucenf IB [7]. Obé tyto spolecnosti také
doporucuji pouziti nizkomolekuldrniho heparinu (Low Molecular Weight
Heparin - LMWH) pred nefrakcionovanym heparinem (UnFractionated
Heparin — UFH). Tato doporuceni jsou podlozena daty ze studie
PROTECT [9], kde autofi potvrdili stejny efekt v prevenci HZT, ale niz3i
vyskyt plicni embolie u pacientd s LMWH. Snizenf incidence HZT bylo
prokazadno u subkutanné podaného LMWH oproti nefrakcionovanému
heparinu ve studii s pacienty se srde¢nim a respira¢nim selhdnim [13]
a u pacientd s tézkym traumatem [14]. Aplikace LMWH signifikantné
snizuje riziko rozvoje heparinem indukované trombocytopenie (HIT)
oproti profylaktickému podavani nefrakcionovaného heparinu [9, 15].
Nebyl viak prokdzan rozdil ve vyskytu krvacivych komplikaci mezi
pacienty lé¢enymi nefrakcionovanym nebo nizkomolekuldrnim he-

parinem [8, 15, 16].

Tab. 1. Rizikové faktory hluboké Zilni trombdzy

Obecné rizikové faktory Rizikové faktory na JIP
Veék nad 40 let Sepse

Obezita (nad 120 % idedlni vahy)

Terapie vazopresory

Koureni

Umeélé plicni ventilace

Predchozi HZT

Sedace

Malignita

Srdecni selhani

Infarkt v anamnéze

Respira¢ni selhani

Cévni mozkova pithoda v minulosti

Centrélni zilnf katétr

Téhotenstvi

Terminalni rendlni selhani

Hyperkoagula¢ni onemocnéni

Lécba faktorem Vlla

Nedavny chirurgicky vykon

Transfuze trombocytl

Imobilita déle nez 72 hod.
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Nefrakcionovany heparin

Heparin je pfirozené se vyskytujici antikoagula¢ni latka, jehoz zdrojem
jsou zfrné bunky ve tkanich savcd. Je tvofen fadou mukopolysacha-
ridovych fetézcU, jejichZz molekulovd hmotnost kolisd mezi 3000 az
40000 daltony. Heparin sém o sobé nemé antikoagulacnf vlastnosti,
jeho biologicka aktivita je podminéna pfitomnosti plazmatického
antitrombinu Il (AT Ill). Ten inhibuje proteolytické plsobenf aktivova-
nych faktord srézeni, pfedevsim trombinu a aktivovaného faktoru X
(Xa) tim, ze s nimi tvoli stabilnf ekvimolarni komplexy. Heparin jejich
tvorbu asi 1000x urychluje [18]. Pomér ovlivnénf trombinu a faktoru
Xa se u nefrakcionovaného heparinu pohybuje kolem 1: 1. PGsobenim
heparinu dochézi k blokadé i dalsich koagulacnich procest: zvysuje
uvolnéniinhibitoru tkarového faktoru (tissue factor pathway inhibitor —
TFPI) a snizuje se schopnost agregace krevnich destic¢ek. Heparin ma
jen minimalnf vliv na fibrinolyzu [18]. NeZzadouci Gcinky heparinu jsou,
kromé rliznych druht krvacent, které jsou spojeny s jeho antikoagulacnf
aktivitou, také osteopordza, alopecie a nejvyznamnéjsi pak je rozvoj
heparinem indukované trombocytopenie (HIT). Dalsi nevyhodou je
i omezena biodostupnost po subkutdnnim podanf (30-50 %). Naopak
vyhodou heparinu je existence antidota — protaminu, ktery se vaze na
heparin za vzniku stabilniho komplexu bez antikoagulacniho Ucinku.

Nizkomolekularni hepariny

LMWH vznikaji stépenim nefrakcionovaného heparinu na fragmenty
0 16-20 monosacharidovych jednotkach, které maji molekulovou
hmotnost kolem 5000 daltond [19]. Takto vzniklé LMWH maji 4x vyssi
afinitu k AT Ill, nez mé& nefrakcionovany heparin. Vazbou s AT Il vznika
komplex AT Ill/LMWH, ktery ma, na rozdil od komplexu AT Ill/UFH, jen
maly efekt na trombin. Pfevaznd ¢ast jeho antikoagula¢niho ucinku
je zprostiedkovana inaktivaci faktoru Xa [20]. Zmensenim molekuly
heparinu na LMWH se také vyrazné méni biodostupnost nizkomoleku-
larnich heparind. Velmi dobfe se vstrebdvaji po subkutdnnim podanf
(vice nez 90 %) a majf nizkou vazbu na plazmatické bilkoviny [21]. To
vede k udrzenf jejich stabilni hladiny v plazmé a tedy i k moZnosti
dobre odhadnout jejich ucinek. Polocas nizkomolekularnich heparin
v plazmé neni tolik zavisly na davce, jako je tomu u nefrakcionovaného
heparinu, ale hlavné na funkci ledvin a renéini clearance LMWH [22]. Majf
mnohem mensi riziko rozvoje heparinem indukované trombocytopenie
[9]. Protamin jen ¢aste¢né antagonizuje Uc¢inek LMWH, kdy je schopen
eliminovat vliv na trombin (faktor lla), ale jen minimalné ovlivnit jejich
Ucinek na faktor Xa.

Biodostupnost LMWH u pacientd v intenzivni péci je viak odlisna
od bézné populace, a to diky rozdilnému vstfebdvani po subkutannim
podani. Dostupnost je omezena [23] predevsim vlivem periferni vazo-
konstrikce zpdsobené Ucinkem vazopresorl podévanych pacientim
vintenzivni péci, jak prokazala i nase studie [23, 24]. Zhorsen{ biodostup-
nosti po subkutdnni aplikaci je také u pacientl s podkoznim edémem
zplsobenym kumulaci tekutin [25]. Vliv edému viak nepotvrdil Romerss
[26] ve studii, kde srovnaval biodostupnost dalteparinu po subkutannf
aplikaci u pacientl v intenzivni péci s pfitomnosti edémd a bez jejich
vyskytu. Srovnani heparinu a dostupnych nizkomolekuldrnich heparind
ukazuje tabulka 2.
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Monitorace u¢inku LMWH
K monitoraci t¢inku LMWH se pouzivé stanoveni anti-Xa aktivity me-
todou chromogennich substratd. Nizkomolekularni hepariny tvofi
s AT IIl dimerni komplex (AT IlI-LMWH), ktery vyvazuje v nadbytku
dodané definované mnozstvi ¢istého faktoru Xa. Zbytkové mnozstvi
faktoru Xa se potom stanovuje spektrofotometricky a je nepfimo
umeérné koncentraci LMWH v testované plazmé [27]. Doporucena
hodnota anti-Xa aktivity v tromboprofylaxi u pacient(l v intenzivni péci
neni zcela jasné stanovena. Je jen omezeny pocet studif, které uvadéjf
cilovou hodnotu $pickové anti-Xa aktivity v profylaxi HZT, vétsinou mezi
0,2-0/4 1U/ml [28-30]. Stanoven( $pickové anti-Xa aktivity je vhodné
provést mezi 3. a 4. hodinou od s.c. aplikace, kdy je hladina LMWH
nejvyssi. Nekteré prace viak doporucuji monitorovani udolnf anti-Xa
aktivity pred podanim dalsi davky [31-33]. Prace Levina [31] z roku 1989
byla jednou z prvnich studif, ktera prokazala signifikantné vyssi vyskyt
HZT u pacient(i s Gdolnf anti-Xa aktivitou nizsf nez 0,1 1U/ml. Malinoski
prokdazal, Ze nedosazenf idolni hodnoty anti-Xa aktivity 0,1 IU/ml u trau-
matologickych kriticky nemocnych pacientd, je rizikem pro rozvoj HZT
[33]. Recentni intervencnf studie s dalteparinem prokazala vyznamné
snizenivyskytu HZT u pacientd s idolni anti-Xa aktivitou pod 0,1 1U/ml
12 hodin po s.c. aplikaci, kterym byl ndsledné zkracen davkovaciinterval
na 2x denné [32]. V praxi se tento pfistup vsak pfilis nepouziva.
Rutinni monitorace anti-Xa aktivity neni v doporucenych po-
stupech ACCP a ESAIC u pacientd v intenzivni péci doporucena.
Presto jsou kriticky nemocnf jednou ze skupin, kde je vzhledem ke
zménam biodostupnosti i eliminace mozné zvéazit monitorovani anti-
-Xa aktivity s pfipadnou Upravou davkovani. Je mozné sledovat jak
$pickovou anti-Xa aktivitu (cflové rozmezf 0,2-0,4 1U/ml), tak i udolnf
anti-Xa aktivitu (cilové rozmezi 0,1-0,2 1U/ml). Tento postup muze
vést ke snizeni vyskytu HZT i krvacivych projevd [34, 351, i kdyz jiné
prace pfinos nepotvrdily. Pfikladem je studie Karcutskie et al. u kri-
ticky nemocnych pacientl s traumatem [36], kdy navyseni davky

Tab. 2. Srovndni nizkomolekuldrnich heparind, fondaparinuxu a UFH

enoxaparinu pfi nedostatecné $pickové anti-Xa aktivité nevedlo ke
snizenf vyskytu HZT.

Renalniinsuficience

Jednim z hlavnich rizikovych faktor pro kumulaci LMWH a nésledné
zvysené riziko rozvoje krvécivych komplikaci, je rendIni insuficience,
obvykle definovdna hodnotou clearance kreatininu pod 30 ml/min.
[37]. Je to dano predevsim tim, ze poloc¢as nizkomolekularnich heparin
v plazmé nenftolik zavisly na ddvce, ale pfedevsim na rendini clearance
[22]. U téchto pacientl je vhodnéjsi podavat dalteparin, ktery ma vys3s
molekulovou hmotnost a jeho eliminace je méné zavisla na renélnich
funkcich [28, 37, 38]. Ten viak nenf t. ¢. v CR registrovan. PFi pouziti
ostatnich LMWH s mensi molekulou je vhodné u pacientl s rendlnf
insuficienci monitorovat $pickovou anti-Xa aktivitu, aby nedoslo ke
kumulaci LMWH, kterd je spojena se zvysenym rizikem krvacivych kom-
plikaci [22]. Ve studii s enoxaparinem byla prokazana korelace $pickové
anti-Xa aktivity a clearance kreatininu po s.c. aplikaci terapeutickych
davek u pacientd s rendlnim selhanim [39]. V této studii vsak nebyl po-
zorovan vyssi vyskyt krvacivych projevl u pacientl s rendlni insuficienc.
Presto je vhodnd redukce davky enoxaparinu, jak uvadéji doporucent
ESAIC [7]. PFi clearance kreatininu pod 30 ml/min. je vhodné sniZit davku
enoxaparinu na 30 mg s.c. 1X denné.

Obézni pacienti

Dalsi skupinou pacientl se $patné predikovatelnou farmakodynami-
kou jsou obéznf jedinci s body mass index (BMI) nad 40 kg/m?, ktef{
vyzaduji odlisny pfistup v dédvkovani LMWH [40]. Je prokézano, ze
pacienti s BMI nad 30-40 kg/m? maji 2x az 3x vyssi vyskyt hluboké
Zilni trombdzy nez béznd populace [41]. Zd4 se, Ze u vysoce obéznich
pacientl muze vyssi davkovani nizkomolekuldrnich heparind snizit vy-
skyt hluboké Zilnf trombdzy [42]. Data u pacientl v intenzivn{ péci vsak
nejsou dostupna. | proto je u této skupiny pacientd vhodna Uprava

genericky nazev molekulova pomér biologicky polocas antidotum cesta podani riziko HIT
hmotnost (Da) anti lla/anti Xa po S.C. (h)
S.C, IV. pfiNAP a
dalteparin 6000 1:25 3,5 protamin ¢aste¢né | non-STEMI, kont. pfi 0,2-0,5 %
hemodialyze
enoxaparin 4500 1:39 4 protamin ¢aste¢né S.C.,WIM pr AKlS,,kont. 0,2-0,5%
pfi hemodialyze
S.C, IV. pfiNAP a
nadroparin 4300 1:33 3,5 protamin ¢aste¢né | non-STEMI, kont. pfi 0,2-0,5 %
hemodialyze
- |, protemin SC, IV pii
bemiparin 3600 1:97 5-6 Castecné, nejhire S 0,2-0,5%
R hemodialyze
antagonizuje
. . protamin ¢astec¢né, neni registrovan nco
tinzaparin 6500 1:16 3,5 nejlépe z LMWH vCR 0,2-0,5 %
certoparin 5400 1:24 4,2 protamin ¢astecne nent r(\%/gcj;frovan 0,2-0,5%
. ) . S.C, IV. bolusové pfi | minimalni riziko, Ize
fondaparinux 1720 0:1 17-21 neni STEMI pouzit k I6cbé HIT
heparin ) 1 h polV. podéani : S.C, IV. bolusové i o
nefrakcionovany 3000-40000 [ 2 h po S.C. podani protamin kontinudlné %

Legenda: S.C. — subkutdnni, V. — intravendzni, AKS — akutni korondrni syndrom, NAP — nestabilni angina pectoris, STEMI — infarkt myokardu s ST elevaci na EKG, HIT - he-

parinem indukovand trombocytopenie
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davkovani podle anti-Xa aktivity stanovené 4 hodiny po subkutannf
aplikaci LMWH [42, 43].

Hepatopatie

U pacientd s poruchou jaternich funkcf je ¢asty deficit koagulac¢nich
faktor( a trombocytopenie. Riziko krvacenf je vsak ovlivnéno vice
portalni hypertenzi nez abnormalitou koagula¢nich testd, jako je
prodlouzeny protrombinovy ¢as (PT). U hospitalizovanych paci-
entl je jaternf cirhdza dokonce rizikovy faktor pro vznik HZT [44].
Zvysené riziko vzniku trombozy je na podkladé vyssiho vyskytu
antifosfolipidovych protildtek a ¢astéjsi incidenci vaskulopatii [45].
| pfesto, ze prodlouzeny PT nechrani pacienty s cirhdzou jater pred
vznikem hluboké Zilni trombdzy [46], tito nemocni ¢asto nemaji
farmakologickou profylaxi [471].

Aktuédlné nejsou dostupna data na profylaxi HZT u kriticky ne-
mocnych a dokonce ani u hospitalizovanych pacientd s cirhdzou
jater. Dle doporuceni americké gastroenterologické spole¢nosti je
farmakologickd profylaxe HZT u pacientd s cirhézou indikovéna,
pokud nejsou pfitomny zfejmé kontraindikace [48]. Jatra se podilejf
na biotransformaci LMWH desulfatizaci a depolymerizaci na slozky
s nizsf molekulovou hmotnosti i Uc¢innosti. Jasnd doporuceni pro
davkovani nejsou dostupna, ale ve studii z roku 2006 byla uZita
davka enoxaparinu 40 mg s.c. 1x denné [49]. Proto se standardnf
profylaktickd dévka 1x denné jevi jako racionélni. V dalsich studiich,
které sledovaly tromboprofylaxi u pacient( s poruchou funkce jater
[46, 471, nebyla pouzita zadné profylaxe proti vzniku HZT a nebo
autofi upfednostriovali mechanické metody pred farmakologickymi.

Mechanicka prevence vzniku HZT

Mechanické metody prevence vzniku hluboké Zilnf trombozy vedou
svym tlakem na dolnf koncetiny k uzavfeni povrchovy Zil a tim zvysuji
rychlost proudu v hlubokém zilnim systému. Vy3si rychlost proudénf
v hlubokém systému pak vede ke snizenf tendence k tvorbé trombd
a vyskytu hlubokeé Zilni trombdzy. V klinické praxi se pouZivaji pun-
¢ochy s graduovanou kompresi (gratuated compression stockings —
GCS) a intermitentni pneumatické kompresni systémy (intermittent
pneumatic compression — IPC). PouZiti GCS je vhodné spiSe pro
pacienty s chronickou zilnf insuficienci a edémy dolnich koncetin.
V prevenci tromboembolie je Ize pouzit pouze u pacientd s nizkym
rizikem vzniku HZT. Jejich pouZiti v intenzivni péci se podle nékterych
studii nejevi jako pfilis vhodné [50], ale je doporuc¢ovano ACCP
[12]. IPC jsou zaloZeny na pferusované insuflaci ndvlekd na dolnich
koncetindch pomoci externiho kompresoru. Kromé zvyseni proudu
krve v hlubokém zilnim systému, vedou intermitentni komprese
navic k potlaceni uvolhovani aktivatoru inhibitoru plazminogenu
(PAI-1) a naopak k uvoliovani tkanového aktivatoru plazminogenu.
Tim dochazi k pozitivnimu ovlivnéni fibrinolyzy [51]. Je jen omezené
mnozstvi dat o efektivité jejich pouziti u pacientd v intenzivni péci.
Jejich nasazenije na zvéZzeni u pacientl s vysokym rizikem krvaceni,
ktefi maji kontraindikaci k farmakoprofylaxi vzhledem k moznym
katastrofickym” dsledkam vzniklého krvaceni. Jedné se predevsim
o neurochirurgické pacienty s rizikem mozkové nebo mfsni hemo-
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ragie a nemocné s cévni mozkovou prihodou. Ukazalo se, ze IPC
jsou ucinné v prevenci hluboké Zilnf trombdzy u neurochirurgickych
pacientd podstupujicich kraniotomii [52]. Randomizovana studie
provedena na pacientech s intracerebralnim krvdcenim navic zjistila,
ze IPC je G¢inngjsi v prevenci asymptotickych HZT nez samotné
GCS [53]. Jejich pouZiti by viak mélo byt kratkodobé, jen po dobu
zvyseného rizika krvaceni. Nasledné je vhodné prejit na standardnf
farmakoprofylaxi, nejlépe bolusovou aplikaci nizkomolekularniho
heparinu.

Z dostupnych dat vyplyva, Ze pacienti, u kterych nebyla pouZita
z4dné& metoda profylaxe proti vzniku HZT majf vys$i vyskyt trombo-
embolie oproti pacientlim, u kterych byla aplikovdna mechanicka
prevence uzitim IPC [3]. Naopak, pacienti s uzitim IPC maji vys3si
vyskyt tromboembolickych komplikaci oproti nemocnym, u nichz
byla aplikovdna doporucend farmakoprofylaxe nizkomolekuldrnim
nebo nefrakcionovanym heparinem [54]. Arabi [55] ve studii PREVENT
hodnotil, zda pfidan{ IPC ke standardni farmakoprofylaxi LMWH nebo
UFH vede ke snizenf vyskytu HZT. Vzhledem k tomu, Ze neby! proké-
zan rozdil (3,9 % versus 4,2 %), nepfindsi uziti IPC u pacientd, kterym
je aplikovana standardné doporuc¢end farmakoprofylaxe HZT, zédny
pfinos [56]. Tyto zavéry se Uplné neztotoznuji s doporucenim ESAIC
[57], kterd doporucuje u pacient(l s vysokym rizikem HZT pouZit
kombinaci IPC a farmakoprofylaxe (stuperi 2B).

Kontraindikaci mechanickych metod v prevenci hluboké Zilnf
trombozy je ischemickd choroba dolnich koncetin (ICHDK), trofické
zmeény a viedy na dolnich koncetindch, rozsahlé otoky DK a také
pooperacni stavy a traumata DK.

Kavalni filtry

Kavalni filtr je sitka, kterd se implantuje do dolni duté Zily a jejim
Ukolem je zachyceni trombd uvolnénych z Zil doInich konéetin nebo
panve. Kavalni filtr tak brani embolizaci do plic zachycenim uvol-
néného trombu. Rozlisuji se dva zakladni typy kavélnich filtrQ, a to
permanentni a vyjimatelné. Vyjimatelné, které jsou preferovany pred
permanentnimi, se po zavedeni daji v urc¢itém casovém intervalu opét
vyjmout [58]. Jejich zavedeni je spojeno s fadou potencionalnich
komplikaci — migrace filtru, jeho vristani do dolnf duté Zily, perforace
dolni duté Zily, riziko tvorby trombu na kavalnim filtru s jeho okluzi
nebo vznikem plicni embolie [59, 60].

Indikace k zavedeni kavélniho filtru u pacient(i s HZT jsou absolutni
kontraindikace antikoagula¢ni terapie, komplikace antikoagulac¢ni
terapie vedouci k nutnosti jejlho ukoncent a také selhanf antikoagu-
la¢ni terapie. V intenzivni péci je zavedeni kavalnich filtrd zvaZzovano
predevsim u pacientl s polytraumatem, tézkym kraniotraumatem,
s mnohocetnymi frakturami dlouhych kosti dolnich koncetin a panve,
kde je antitromboticka i mechanické profylaxe vzniku tromboembolie
kontraindikovéna [61]. Velkd recentni studie na traumatologickych
pacientech vsak nepotvrdila snizenf incidence asymptomatické PE
ani snizenf 90denni mortality [62]. Na zdkladé EBM nelze rutinnf
uzitl kavélnich filtrll v profylaxi HZT doporucit. Jedinou indikaci jsou
nemocni s akutni proximalni HZT nebo PE a absolutni kontraindikaci
k antikoagulaci.

/ Anest intenziv Med. 2021; 32(4-5): 218-224 / ANESTEZIOLOGIE A INTENZIVNI MEDICINA



222 | PREHLEDOVY CLANEK
Prevence vendzni tromboembolie u pacientt v intenzivni péci

Klinicka praxe farmakologické profylaxe
vintenzivni pééi
Véechny pacienty v intenzivni péci je vhodné povazovat za pacienty

na renalnich funcich.V CR nenf registrovan. Podle doporuceni ACCP
[65] je vhodnéd redukce davky LMWH pfi clearance kreatininu pod
30 ml/min. Pro enoxaparin je doporuc¢eno davkovani 30 mg s.c.
s vysokym rizikem rozvoje HZT. Proto je ddlezité, aby viichni tito paci- a 24 h [65]. Dle nasich zkusenostf jde spise o konzervativni davku
enti méli antitrombotickou prevenci, nejlépe formou farmakologické s minimalnim rizikem kumulace, kterd u fady nemocnych nevede
profylaxe. Doporuceni ESAIC pro pacienty v intenzivni péci jsou shrnuta k dosazeni dostatec¢né anti-Xa aktivity, proto se nabizi navysenf
v tabulce 3. Aktudlni doporuceni vsak nezahrnujf fadu specifickych davky s nutnosti sledovani anti-Xa aktivity.
situaci u kriticky nemocnych pacientl a klinickd praxe se ¢asto od obézni pacienti: pacienti s BMI nad 40 kg/m?* nedosahuji dosta-
téchto doporucenf odchyluje. Proto jsme na zakladé dostupné literatury tecné anti-Xa aktivity po standardnfi aplikaci enoxaparinu v davce

a nasich zkusenosti popsali mozna feseni nasledujicich situact: 30 mg 2x denné [42]. Podobné riziko predstavuje i sila bfisni

pacienti bez zvyseného rizika krvaceni: vhodna je s.c. aplikace
LMWH. Nenfi preferovédna zadna konkrétni l4tka, ale enoxaparin
ma vsak nejsirsi indikacnf pouZitf dle SPC a je i nej¢astéji uzivanym
LMWH ve studiich. Jak jiz bylo zminéno, dosazeni dostate¢né tdolni
anti-Xa aktivity je spojené se snizenim incidence tromboembo-
lie. Rada praci prokdzala, Ze je nutné uziti 40 mg enoxaparinu ve
12hodinovych intervalech k dosazeni udolni anti-Xa > 0,1 1U/ml
[33-35, 63, 64]. Proto povazujeme davkovani 40 mg enoxaparinu
po 12 hodinach vhodné pro vétsinu kritickych nemocnych bez
zvyseného rizika krvaceni. Na druhou stranu je tfeba zminit, ze
nékteré prace jsou zaméfené na hodnocen{ anti-Xa aktivity a ne
na klinicky vyskyt HZT. Navic zahrnujf pfevazné traumatologické
a chirurgické pacienty, coz znesnadnuje zobecnéni na vsechny
pacienty v intenzivn{ péci.

pacienti s vysokym rizikem krvaceni: neurochirurgické ope-
race, nitrolebnf krvéceni, kranoiotraumata, polytraumata, kdy je
vhodna mechanicka prevence IPC po dobu trvan( rizika krvacent.
Po snizenf rizika pfechod na subkutdnni LMWH dle doporucenf
uvedenych vyse.

pacienti s rendlni insuficienci: nejvhodnéjsim LMWH je dalteparin,
ma nejvétsi molekulovou hmotnost a jeho clearance je méné zavisla

Tab. 3. Doporuceni Evropské anesteziologické spolecnostiv prevenci HZ/T

pro pacienty v intenzivni péci(7, 57, 73]

Doporucuje pro kriticky nemocné pacienty uziti tromboprofylaxe
s LMWH nebo UFH (stupen 1B) a doporucuje preferovat LMWH pred UFH
(stupeni 1B)

Doporucuje u pacientd s vysokym rizikem HZT pouzit kombinaci IPC
a farmakoprofylaxe (stupen 2B)

Doporucuje zavedeni nemocni¢nich protokold k vedeni prevence HZT
(stupen 1B)

Pro pacienty s rendlnfm selhdnim doporucuje pouziti UFH (stupen 2C),
dalteparin (stupen 2B) nebo redukovanou davku enoxaparinu (2C). Je
vhodné monitorovat anti-Xa pfi uziti LMWH u téchto pacientt (2C)

Pouziti farmakologické profylaxe u pacientd s tézkou jaternf dysfunkci
by mélo byt opatrné titrovano s ohledem k vy3simu riziku krvacenti, je
doporuceno pouziti UFH nebo LMWH (2C)

Doporucuje nepouzivat farmakoprofylaxi nebo pouzit IPC u pacientt
s trombocytopenii pod 50x10%/ml a soucasné vysokym rizikem krvacenf
0

Nedoporucuje rutinné pouzivat kavalni filtry v primérni prevenci zilni
trombdzy (1C)

Navrhuje pouziti kavalnich filtrd u pacientl s kontraindikaci antikoagulace
alPC Q)

U pacientd s HIT musi byt pferusena antikoagulacni terapie viemi
formami heparint (1B). Je vhodnéjsi pouzit neheparinovou antikoagulaci
nez prevenci ukoncit (1C). U téchto pacientl je doporu¢eno podavat
fondaparinux (2C)
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stény vetsi nez 50 mm [63]. Podle studie provedené Rowanem
[42] je u casti obéznich pacientl po bariatrické operaci dosaze-
no dostatec¢né profylaktické anti-Xa aktivity pfi navyseni davky
enoxaparinu s doporucovanych 30 mg na 40 mg enoxaparinu
s.c.vintervalu 12 hodin. Nejsou vsak dostupna data pro pacienty
v intenzivni péci.

pacienti s podporou obéhu katecholaminy: nejsou jasné za-
very, zda katecholaminy snizuji vstfebdvani LMWH po s.c. aplikaci.
Nékteré studie tento vliv potvrdily [23, 24], jiné naopak vyvratily [9,
66]. V nasi studii z roku 2020 [23] byla pozorovéna Uzka korelace
mezi ¢asem kapildrniho navratu pfi kompresi nehtového I0zka
a snizenou resorpci LMWH po subkutdnnf aplikaci, sou¢asné byla
také prokdzand zavislost mezi davkou noradrenalinu a snizenym
vstiebdvanim LMWH. Z d@vodu mozné zhorsené biodostupnosti
LMWH po s.c. aplikaci je u pacientt s podporou obéhu vazopresory
(prahové davka neni zfejma) a poruchou periferni perfuze vhodna
monitorace anti-Xa aktivity. Spolehlivé je intravendzni podan,
které vsak nema oporu v doporucenich a nenf stanovena davka
ani terapeuticky cil. Pro heparin se jevi adekvatni davka 10 tisic U
na 24 hodin v kontinuéIn{ infuzi. Dle farmakologického modelu
zalozeného na datech z nasi studie [23] vede podéni 7600 U na-
droparinu na 24 hodin k dosazenf stfedni ustalené hladiny anti-Xa
aktivity 0,16 1U/ml, coz splhuje pozadavky na tdolni anti-Xa aktivitu
> 0,1 lU/ml. Je tfeba zohlednit snizenou clearance u pacientd s re-
nélniinsuficienci. Navic je nutné uvést, ze LMWH nejsou schvalené
kiv. aplikaci v prevenci HZT.

pacienti s chronickou antikoagulacni terapii: pacienti uzivajicf
dlouhodobé inhibitory vitaminu K, ¢i nové pfimé inhibitory Xa
nebo trombinu (pfima perorainf antikoagulancia - DOACQ), se
v intenzivnf pécivyskytuji stale ¢astéji. Jejich podavanf je nejcastéji
indikovano u pacientd s fibrilaci sini, u pacientd s chlopennimi
ndhradami a ddle v prevenci a [é¢bé hluboké Zilnf trombdzy a PE
[67]. O strategii jejich antikoagula¢ni terapie v intenzivni péci je
velmi mélo publikovanych dat. Prace z roku 2020 [68] zahrnuje
pacienty se SARS-CoV-2 hospitalizovanych na JIP. Dle zavér( této
prace je vhodné u pacientd s HZT a fibrilaci sini, ktefi uzivaji anta-
gonisty vitaminu K, vyckat na pokles INR pod 2 a pak zahdjit Ié¢bu
LMWH nebo UFH v terapeutickych davkach. U pacientt Ié¢enych
DOAC je vhodné vyckat 12-24 hod. po posledni dadvce a uplatnit
stejnou strategii — potfebny cas je ale zavisly na elimina¢nim
polocase jednotlivych preparatl a renélnich funkcich. Pfi rendini
insuficienci je nutny delsi ¢as. Naopak u pacientt s mechanickou
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chlopenni ndhradou je tfeba ¢asné zahdjit [é¢bu terapeutickymi
davkami LMWH nebo nefrakcionovaného heparinu za kontroly
anti-Xa aktivity nebo aPTT [68].

pacienti s HIT: je nutné okamZité ukoncenf aplikace jakychkoli
heparind a zahajenf alternativni antikoagulace. Profylaktické dav-
kovani je nedostate¢né vzhledem k masivni produkci trombinu
a s tim spojenym vysokym rizikem trombotickych komplikaci [69].
K1écbé HIT jsou ve svété dostupné dva léky, piimy inhibitor trom-
binu argatroban a nepfimy inhibitor faktoru Xa danaparoid [70].
Ani jeden neni v CR schvélen, proto je redlnou moznosti podani
fondaparinuxu, ktery po navazani na AT lll selektivné inhibuje
faktor Xa. Riziko HIT pfi terapii fondaparinuxem je prakticky nu-
lové [71]. Vzhledem k rendIni eliminaci a dlouhému biologickému
polocasu je nutnd redukce davek pfi poklesu glomeruldrnifiltrace.
Na rozdil od LMWH nenf jeho absorpce ovlivnéna podavanymi
vazopresory [72]. Jeho podavéani u pacientt s HIT viak neni schva-
leno Statnim Ustavemn pro kontrolu lé¢iv CR.
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Zaveér

Pacienti v intenzivni péci jsou vyznamné ohrozeni vznikem tromboembo-
lie. Rizikovymi faktory — vedle samotného zavazného onemocnén, které
je prakticky vzdy spojeno s hyperkoagulaci - jsou pfedevsim uméla plicnf
ventilace, podavani vazopresord, zavedeni centralnich Zilnich katetr,
uzitf eliminacnich metod, sedace a dlouhodobd imobilizace. Z dévodu
vyskytu fady rizikovych faktord je u pacientd na JIP doporucovéna pro-
fylaxe proti vzniku tromboembolie. Standardnim postupem je pouziti
nizkomolekularich heparind, které se jevi efektivnéj$i nez UFH. Rada
pacientd v intenzivni pé&i ma i vysoké riziko krvacivych komplikacf, zvIasté
po rozsahlych operacnich vykonech a mozkovych prihodach. V této
situaci je doporucené uzitf intermitentnich kompresnich systéma (IPC)
dolnich koncetin po dobu kontraindikaci farmakoprofylaxe. Pouzivani
kompresnich puncoch dle nékterych studif nenfv intenzivni péci vhodné,
ale v doporucenich ACCP je stale uvedeno. Pro zavedentf kavalniho filtru
v prevendi vzniku HZT neni dostate¢nd opora, jeho uziti je na zvazeni
v prevenci PE u nemocnych s HZT a kontraindikaci antikoagulacni terapie.
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