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Zilni tromboembolismus (VTE) je multifaktorialni
onemocnéni, na némz se podili jak faktory genetické, tak
rizikové faktory ziskané. I kdyZ je dobfe znamo, Ze vro-
zené trombofilie (IT) zvySuje riziko prvni VTE piihody,
neni opravnén masovy screening IT u zdravych osob
vzhledem k celkové nizké incidenci VTE. Selektivni scre-
ening osob se zvySenym rizikem VTE se jevi rozumnéj-
§i. Je rovnéZ znamo, Ze pozitivni VTE anamnéza v rodiné,
zv145té s Casnym zaCatkem v détstvi, zvySuje riziko VTE.
Rozsah této souvislosti nebyl dobfe stanoven. Ziistava
nejasné, zda asymptomaticti pfibuzni pacientl
s trombofilii by méli prospéch ze znalosti svého trombo-
filniho stavu (Keeling D. Thrombophilia screening or
screaming. J Thromb Haemost 2010; 8(6): 1191-1192).
VTE je zdvazné onemocnéni a miZe vest k dlouhodobé
morbidité nebo tmrti. Hlavni cile proto zahrnuji (1) iden-
tifikaci podskupiny populace s rizikem a (2) prevenci
u téchto osob.

Cilem této prace bylo proto zjistit vliv vrozené trom-
bofilie (IT) na relativni a absolutni rizika prvni sympto-
matické Zilni tromboembolické piihody (VTE) u ¢lent
rodiny déti s prvni epizodou VTE.

Soubor, metody a vysledky. Od ¢ervence 1996 do
dubna 2010 bylo zafazeno do studie 206 donoSenych
novorozencl a déti ve véku do 18 rokli s nové diagnosti-
kovanym VTE onemocnénim a jejich 667 ptibuznych
prvniho a druhého stupné ptibuzenstvi. Podminkou zara-
zeni pacientl bylo potvrzeni VTE podrobnymi zobrazo-
vacimi metodami. Kritéria vyfazeni zahrnovala: chybéni
souhlasu k zatazeni do studie, nepotvrzend paternita pfi
osobnim rozhovoru a DNK analyze kaZzdého ptipadu
a nedostupnost vzorki krve pro analyzu vrozené trom-
bofilie. Standardni metody byly pouZity pro stanoveni
polymorfismil faktoru V (FV G1691A) a protrombinu (FII
G20210A), aktivity antitrombinu (AT), proteinu C (PC))
a volného antigenu proteinu S (PS). U koagulacnich tes-
tl byly za defekt povaZzovany pouze hodnoty mimo 2SD
priuméru normativnich hodnot zavislych na véku.

Vysledky. Findlni analyza se opirala o 533 (79,9 %)
¢lenll rodin prvniho a druhého stupné piibuzenstvi (po
vyfazeni 101 ¢lent z plivodné zatazenych 667 piibuz-
nych). Median véku byl u 206 indexovanych pacientd
s VTE pii prvni atace 4 roky (rozmezi 1-18 roki)
a u ptfibuznych 30 rokl (rozmezi 0-59 roki). Pfibuzni
s vrozenou trombofilii (IT) se neliSili od téch bez IT

z pohledu véku, pohlavi a BMI. K atace VTE doSlo u 47
ptibuznych osob; u 6 z nich v mladSim véku nez 18 rokd.
Vyvolavajicim podnétem jak u indexovych pacientt, tak
u piibuznych s VTR byly pfechodné rizikové faktory, kte-
ré je nekvalifikovaly pro primérni tromboprofylaxi pod-
le standardni Iékarské péce. Podstatnym vysledkem stu-
die uvedeného souboru je stanoveni (I) prevalence
riznych typl vrozené trombofilie u piibuznych, (2) distri-
buce IT podle kumulativni dlouhodobé incidence VTE,
a (3) vlivu IT na riziko prvni VTE u pfibuznych (srovna-
ni pfitomnosti nebo chybéni IT dle Coxova regresniho
modelu). Relativni riziko prvni VTE bylo signifikantné
vyS$8i u piibuznych s IT neZz u podskupiny bez IT ( HR =
7,6; 95% CI, 4,0-14,5). K analyze pravdivosti, Ze tento
efekt plati pro vSechny typy IT, analyzovali autofi sepa-
ratné efekt jednotlivych typt IT a kombinace vrozenych
rizikovych faktorii. V tomto modelu mély nejvétsi riziko
pro vznik VTE nosici deficience proteinu C, proteinu
S nebo antitrombin (HR = 25,7; 95% CI, 12,2-54,2; P <
0,001). Nosic¢i FV G1691 méli jen lehce vySsi riziko vzni-
ku VTE proti osobdm s Zadnou IT. Tabulka vyjadfuje
podrobné absolutni a relativni rizika pro VTE
u piibuznych v zavislosti na IT. Grafické znadzornéni doby
preZziti bez prvni ptihody VTE (VTE event-free survival)
ukazuje, jak velky je rozdil v poctu let mezi nosici defi-
cience AT/ /PS/PC a kombinovanych IT proti osobdm bez
IT ¢i nosictim FV G169 nebo FII G20210A. Autofi pra-
ce uvadeji v diskusi nejen urcité limitace predloZené ana-
lyzy, ale také pohledy na Sir$i aspekty screeningu IT
a tromboprofylaktické strategie. Nehled€ na tyto limita-
ce predstavuje tato prace nejrozsahlejsi studii ptibuznych
u pediatrickych pacienti s VTE a je prvnim systematic-
kym Setfenim absolutnich rizik.

Zavér. Multicentricka studie ¢lent rodin pediatrickych
pacientll s prvni epizodou Zilniho tromboembolismu pfi
vrozené trombofili ukézala, Ze u piibuznych je signifi-
kantn& vys§i relativni riziko ve vztahu k pfitomnosti vro-
zené trombofilni dispozice. Vzhledem k vysokému rizi-
ku pfi deficienci proteinu C, proteinu S a antitrombinu
navrhuji autofi provadét screening téchto forem heredi-
tarni trombofilie u déti s tromboembolismem a jejich pii-
buznych. Budouci studie jsou tieba pro stanoveni bezpec-
né a ucinné tromboprofylaktické strategie.
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