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Santrauka. Straipsnyje pateikiama literatiros apie jgimtus ir jgytus veny tromboembolijos rizikos veiksnius apzvalga.
Daug démesio skirta paveldimos trombofilijos etiopatogenezei, diagnostikai ir patikrai.

Giligjy veny trombozé (GVT) ir plauciy arterijos
trombiné embolija (PATE) yra kompleksinés krauja-
gysliy patologijos — veny tromboembolijos (VTE) —
dvi klinikinés israiskos. VTE — potencialiai grésminga
gyvybei jvairiy ligy ir klinikiniy buakliy komplikacija.

Per metus GVT ir PATE suserga atitinkamai 1 ir
0,5 i$ 1000 gyventojy. Trijy ménesiy mirstamumas,
sergant PATE, siekia 17,5 proc. Kiek yra kliniskai nepa-
sireiskianciy atvejy, nustatyti nejmanoma. Daugiausia
PATE serga 60—70 mety zmoneés. I§ viso autopsijy metu
PATE randama 12-15 proc. atvejy. Nesant paveldimo
VTE rizikos veiksnio, centrinés venos kateterio, jauni
zmonés VTE serga retai. Bikleé, salygojanti didesnj po-
linkj j tromboze, vadinama trombofilija. Rizika susirgti
VTE tiek vyrams, tiek moterims senstant didéja, vyrai
serga dazniau (vyry ir motery santykis 1,2 : 1).

VTE rizikos veiksniai skiriami j dvi dideles grupes:
igimtus ir jgytus. Kartais dar i$skiriama ir tre¢ia grupé —
neaiskios kilmés ar misras. [gimti rizikos veiksniali,
pazeidzia (didina) kraujo kres$éjima, o jgyti — didina
kres$éjima, mazina kraujo tékme arba veikia ir krese-
jima, ir tékme kartu. Jgyti rizikos veiksniai gali bati
laikini ar i8likti visa gyvenima. Dazniausi VTE rizikos
veiksniai pateikti 1 lenteléje. Esant keliems VTE rizikos
veiksniams, rizika sirgti VTE susideda.

PAVELDIMI VENU TROMBOEMBOLIJOS
RIZIKOS VEIKSNIAI

Paveldimy VTE rizikos veiksniy nustatoma 27-32
proc. visy VTE atvejy. Esant $iems rizikos veiksniams,
atsiranda paveldima (pirminé) trombofilija. Paveldimi
rizikos veiksniai skirstomi j ,senuosius®, atrastus iki
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1990 mety, ir ,naujuosius®. Pirmajai grupei priklauso
antitrombino, baltymy C ir S stoka, $iai grupei bio-
chemiskai budingas ,antikoaguliacinés funkcijos pra-
radimas®.

Pirminei trombofilijai geriau suvokti trumpai pri-
minsime kraujo kres$éjimo ir antikoaguliacinés siste-
mos komponentus. Audiniy pazeidimas Zmogaus orga-
nizme suaktyvina kre§éjimo sistema — serino proteaziy
ir ju kofaktoriy kaskada, toliau susiformuoja fibrinas.
Kraujo kreséjimo sistemos V ir VIII faktoriai yra pa-
grindiniai jos suzadinimo kofaktoriai. Trombinas V ir
VIII faktorius pavercia ju aktyviomis formomis — FV a
ir FVIII a, o $ie savo ruoztu prisijungia prie neigia-
muy fosfolipidy, esanciy ant suaktyvinty trombocity
pavirsiaus, ir tampa receptoriais atitinkamai IX a ir
X a faktoriams.

Antitrombinas yra pagrindinis trombino inhibito-
rius, kuris taip pat slopina ir kitus aktyvius kreséjimo
faktorius (X, IX ir XI), serino proteazes, suformuo-
damas stabilius kompleksus. Heparinas daug karty
sustiprina antitrombino veikimg. Susiformaves trom-
binas jungiasi su trombomodulinu, esanciu ant sveiko
endotelio pavir$iaus, ir aktyvina C baltyma. Aktyvus C
baltymas kartu su savo kofaktoriumi S baltymu, esant
fosfolipidams, suardo aktyvius V ir VIII kreséjimo sis-
temos faktorius sustabdydamas trombino gamyba.

Esant antitrombino, C ir S baltymu stokai, sutrinka
trombino neutralizavimas, didéja VTE rizika. Tiek kie-
kybinis (I tipo), tiek ir kokybinis (II tipo) antitrombino
nepakankamumas pasitaiko retai — 0,02-0,2 proc. svei-
ky asmeny. Antitrombino stoka atrasta 1960 metais.
Homozigotinis variantas nesuderinamas su gyvybe.
Esant heterozigotiniam variantui, yra didelé VTE rizika
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Igimti Igyti Misras
Antitrombino stoka Isliekantys: Hiperhomocistei-
Cir S baltymy stoka + Amzius nemija
Leideno V faktorius + Veny tromboembolija Didelis VII, VIII, IX
Protrombinas 20210A  anamnezéje ar XI faktoriy kiekis
Kraujo grupé (ABO)  « Antifosfolipidinis sindromas ~ Atsparumas akty-

+ Navikai viam C baltymui

(nesant Leideno V
faktoriaus)
Disfibrinogenemija

+ Mielopropliferacinés ligos
+ Nutukimas

+ Sirdies nepakankamumas
+ Arteriné hipertenzija

« Létiné obstrukciné plauciy
liga

Laikini:

« Trauma, chirurginis
gydymas

« Imobilizacija

« Néstumas, pogimdyminis
laikotarpis

+ Geriamieji kontraceptikai
+ Pakei¢iamoji hormony
terapija

jaunystéje, néstumo metu, taip pat daznai nustatoma ne-
budingy viety veny trombozé (v. mesenterica, v. jugularis
ir kt.). C ir S baltymuy stoka atrasta 1980 metais. Ho-
mozigotinis variantas itin retas ir pasireiskia naujagimiy
purpura fulminans ar masyvia veny tromboze.

Antrajai paveldimy VTE rizikos veiksniy grupei
priklauso Leideno V faktorius (faktorius V Arg506Gln),
protrombinas G20210A. Sios dvi protrombozinés muta-
cijos atrastos po 1990 mety. Tai ,naujieji“ VTE rizikos
veiksniai, jiems budingas ,prokoaguliacinés funkcijos
jigijimas“. Mutaves Leideno V faktorius yra léciau inak-
tyvinamas aktyvaus C baltymo, taip didéja trombino
gamyba. Leideno V faktorius nustatomas 2-15 proc.
sveiky baltosios rasés asmeny. Heterozigotams VTE ri-
zika didéja 5-8 kartus, homozigotams — apie 80 karty.
Protrombino mutacija padidina protrombino antigeno
kiekj 30 proc. ir yra susijusi su saikiai didesne GVT
rizika (2,8 karto). Pastarosios mutacijos paplitimas yra
2—4 proc. Paveldimi rizikos veiksniai, kurie labiausiai
didina VTE rizika, yra svarbiausi ir kliniskai.

Néra vienos nuomoneés, kada ir kuriuos asmenis
reikéty tirti dél paveldimos trombofilijos. Atvejai, kada
$iuos tyrimus atlikti batina, pateikti 2 lenteléje. Siuo
metu genetiniai tyrimai sukurti tik dviem mutacijoms
tirti: Leideno V faktoriui ir protrombinui G20210A.
Visy ligoniy, pirma karta patyrusiy VTE, tirti nerei-
kéty, nes paveldimos trombofilijos nustatymas neturi
jtakos VTE gydymui. Daugeliu atvejy pradinis aminés
VTE gydymas nesiskiria (isskyrus masyvia PATE). Tik
tam tikrais atvejais (stokojant antitrombino) gydymui
netinka heparinas, nes $iuo atveju jis néra veiksmingas.
Iki $iol néra bendros nuomonés, ar nuo paveldimo ri-
zikos veiksnio buvimo priklauso antrinés profilaktikos
netiesioginio veikimo antikoaguliantais trukmé.

IGYTI VENU TROMBOEMBOLIJOS RIZIKOS
VEIKSNIAI

Sergamumas VTE didéja senéjant, kartu daugéjant
jvairiy ligy (navikai, iSeminé $irdies liga ir kt.). 3 lente-
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I. Tyrimai rekomenduojami ligoniams, kai yra:

. $eiminé veny tromboembolijos anamnezé;

. pasikartojanti veny tromboembolija;

. idiopatiné veny tromboembolija;

. netipisky viety trombozé (cerebriniy sinusy,

V. mesenterica, v. portae ar kt.);

. veny tromboembolija iki 50 mety;

. veny tromboembolija néstumo metu, vartojant estro-
genus arba keliaujant;

. veny tromboembolija, susijusi su arterine tromboze
ar persileidimais;

. varfarino sukelta odos nekrozé;

. naujagimiy purpura fulminans.

II. Nuomoné dél tyrimuy priestaringa $iais atvejais:

. jaunos rakancios (iki 50 mety) miokardo infarktu
susirgusios moterys;

. vyresni ligoniai (nuo 50 mety), patyre VTE, nesant
vézio ar intravaskulinio prietaiso;

. pirma VTE, susijusi su tamoksifeno ar selektyviyjy
estrogeny receptoriy moduliatoriy vartojimu;

. esant nepaaiskinamai preeklampsijai, placentos atsokai,
vaisiaus augimo sulétéjimui.

III. Tyrimai gali bati reikalingi:

. besimptomiams $eimos nariams (ypac¢ kai yra $eiminé
veny tromboembolijos anamnezé, veny tromboembolija
jauname amziuje);

. besimptomiams $eimos nariams — moterims, kurios
yra néscios ar nori vartoti geriamuosius kontraceptikus,
ar ketina pastoti.

IV. Tyrimai nerekomenduojami:

. populiacijos patikrai;

. rutiniskai prie§ pradedant vartoti geriamuosius
kontraceptikus hormony pakei¢iamuosius preparatus ar
selektyviuosius estrogeny receptoriy moduliatorius arba
juos vartojant;

. kaip prenatalinis, naujagimiy pradinis ar rutininis me-
ginys besimptomiams vaikams;

. rutini$kai esant arterijy trombozei (i$skyrus jauniems,
kai susergama nesant aterosklerozés).

léje pateikta GV'T rizika netaikant profilaktikos jvairiy
klinikiniy situacijy atveju.

Didziausia GVT rizika netaikant profilaktikos yra
po klubo sanario protezavimo operacijos: blauzdos
GVT rizika — 40-80 proc., Slaunies GVT rizika —
10-20 proc., kliniskai reiksmingos PATE — 4—40 proc.,
mirtinos PATE — 0,2-5 proc. atvejy. Net ketvirtadalis
visy PATE po operacijy jvyksta i$ ligoninés israsytiems
ligoniams.

Nepriklausomi VTE rizikos veiksniai yra $ie: opera-
cija, trauma, guléjimas ligoninéje ar gyvenimas slaugos
namuose, aktyvus vézys, gydomas chemoterapija ar ne,
centrinés venos kateteris ar transveninis $irdies stimu-
liatorius, buvusi pavirsiniy veny trombozé, varikozinés
venos, neurologiné liga su galiiniy pareze. Esant létinei
kepeny ligai, VTE rizika mazéja (4 lentelé).

Neésciosioms VTE rizika padidéja 5 kartus. 75 proc.
atveju GVT btina prie$ gimdyma, o 66 proc. visy PATE —
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Ligoniai Giliyjy veny trombozés Charakteristika Sansy 95 proc. pasikliau-
daznumas santykis tinasis intervalas
Vidaus ligos 10-20 proc. Ka tik operuoti stacionaro 21,72 9,44-49,93
Bendroji chirurgija 15— 40 proc. ligoniai
Didelé ginekologiné chirurgija 1540 proc. Neoperuoti stacionaro ligoniai 7,98 4,49-14,18
Didelé urologiné chirurgija 15-40 proc. Trauma 12,69 4,06-39,66
Neurochirurgija 15-40 proc Vézys, gydomas chemoterapija 6,53 2,11-20,23
Insultas 20-50 proc Vézys, negydomas 4,05 1,93-8,52
proc. chemoterapija
Klubo ar keli io artroplastik 40-60 .
— tH0 ar keTlo Sqnatlo artropastika Proc Centrinés venos kateteris ar 5,55 1,57-19,58
Slaunikaulio lazis 40-60 proc. transveninis Sirdies
Didelé trauma 40-80 proc. stimuliatorius
Stuburo smegeny trauma 60-80 proc. Pavir$iniy veny trombozé 4,32 1,76-10,61
Intensyvios terapijos ligoniai 10-80 proc. Neurologiné liga su galaniy 3,04 1,25-7,38
pareze
. . . .. . M \. Sunki kepeny liga 0,10 0,01-0,71
po gimdymo. Geriamieji kontraceptikai (ypac trecios
kartos) didina VTE rizika iki 1-2 atvejuy 10 takst. gy- _
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Summary. Literary review concerning the aquired and inherited risk
factors of venous thromboembolism have been presented. Etiopat-
hogenesis, diagnosis and screening of inherited thrombophilia have
been discussed.
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