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Trombofilie — kdy, komu a co vysetrit?
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Trombofilie se vysetruji prilis casto

Vysledky se Spatné interpretuji

’

Testovat jen tehdy, kdyz vysledek zmeéni péci

Trombofilie # automaticky indikace dlouhodobé antikoagulace
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Typicke chyby v klinické praxi

Testovani po provokované trombdze

Testovani béhem akutni tromboembolické prihody
Testovani pred nasazenim COC u divek a zen bez RA
Interpretace vyznamu nosic¢stvi heterozygotni formy FVL

Komercni genetické panely trombofilie (MTHFR...)

X X X X X
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Trombofilie zvysuiji riziko zilni trombozy

Na trombotickém postizeni tepen a mikrocirkulace
se podileji vyznamné meéne




Doporucené postupy i

doi: 10.48095/cctahd2025prolekare.cz9

Interdisciplinarni doporuceni
pro testovani trombofilie

Interdisciplinary recommendations for thrombophilia testing

Spole¢né stanovisko

Ceské spole¢nosti pro trombdzu a hemostazu CLS JEP
Ceské angiologické spole¢nosti CLS JEP

Ceské hematologické spole¢nosti CSL JEP

Ceské internistické spole¢nosti CLS JEP
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Interdisciplinarni doporuceni pro testovani
trombofilie: piehledny souhrn
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Vpk i vém &yt ych spolecnosti zabyvajicich se problematikou trombeofilnich dispozic
shrnujeme pravidla diagnostiky a pé¢e o pacienty s vrozenymi nebe ziskanymi trombeofiliemi, tj. faktory zvysujicimi riziko

ilnf lické nemoci. 1cllem je standardizace pée o tyto nemocné s respektem k pravidlim
mediciny zaloZzené na diikazech. Z doporucenl vyplyva, za jakych okolnost(, ve kterych klinickych situacich, kterym pacien-
tlm a kterymi testy je uZitetné ty které trombofilie vy3ettovat, a jaké ne. Ptes dlouhou historii a velmi dobrou dostupnost
diagnostiky jednotlivych trombofilif podobné doporugenf doposud nebyla v Ceské republice publikovano.

Kli¢ova slova: vrozené a ziskané trombofilie, Zilni t1 i trombéza.

dations for thrombopt
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Interdisciplinary rec a testing

In this interdisciplinary consensus of four medical societies dealing with thrombophilic disorders, we summarize the rules of
diagnosis and care of patients with congenital or acquired thrombophilias, i.e. factors increasing the risk of venous throm-
boembolic disease. The primary goal is to standardize the care of these patients with respect to the rules of evidence-based
medicine. The recommendations imply under which circumstances, in which clinical situations, for which patients and which
tests it is useful to investigate which thrombophilias and when not. Despite the long history and very good availability of
diagnostic tests for indivis 1t ilias, no similar rec: ion has been in the Czech Republic.

Key words: congenital and acquired thrombophilias, venous ism, arterial is.
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Interdiscplinémi doporueni pro testavn trambolile: prehled souhrm

KDY VYSETROVAT A KDY NEVYSETROVAT TROMBO!

E?

Souhrn doporueni Drbohlavova E, Gumulec J, Bulikova A, Duli€ek P, Hirmerova J, Maly R, Zapotocka E, Blatny J, Vaclavik J, Kessler P.
Interdisciplinarni doporuceni pro testovani trombofilie. Transfuze Hematol Dnes 2025;31(2)132-136.

Vy3etfeni ma smys|, pokud vysledek ovlivni strategii antitromboticke l&Eby (Easové omezend nebo dlouhodoba antikoagulaéni 1écba, vybér
antikoagulancia) nebo profylaxe v rizikovych situacich véetné gravidity.

VySetfeni nema byt provadéno v akutni fazi trombdzy s vyjimkou stanoveni antitrombinu pfi podezfeni na rezistenci na heparin, antifosfolipido-
wvych protildtek pfi podezfeni na katastroficky nebo vysoce rizikovy antifosfolipidovy syndrom a proteind Ca S u pacientd s purpura fulminans.

Vysoce rizikové trombofilie Nizce rizikové trombofilie

®  FVLeiden homozygot ®  FVleiden heterozygot

= Fll protrombin homozygot = Fll protrombin heterozygot
= Kombinovany heterozygot FV Leiden a heterozygot Fl protrombin

= Deficit proteinu C, proteinu S nebo antitrombinu

® Antifosfolipidovy syndrom

Kdy Kdy uj
= Osobni 67 (OR) & ilni ké | m  Asymptomatické osoby k predikci rizika trombézy
nemoci (VTE) vzniklé do 50 let, pokud vysledek oviivni délku | = Pacienty s potfebou nepfetr3its antikoagulaéni l6eby
antikoagulaZni terapie m Pacienty s OA blife neurenym typem trombézy (nenf uréeno,
= OAVIEp & transientnim nechirurgickym nebo slaby zdap ', &i nep d)
vyvolavacim momentem (napf. trombéza po imobilizaci nebo | B Pacienty s OA arterialni trombézy véetné ischemické mozkové
drobném poranéni, piechodné nemodifinfekd, upoutani na lizko piihody (CMP) s pritkazem perzistujiciho foramen ovale, okluze
po dobu nejméné 3 dnil apod) - vysledek miiZe napi pomoci retindlnich cév apod.
v rozhodnuti o délce sekundami profylaxe = Zeny s OA casnych ztrat plodu, preeklampsie, HELLP (Hemolysis,
= OAVTE provokované graviditou, v Sestinedélf, pfi uzivani kom- Elevated Liver enzymes and Low Platelets count) syndromu apod.
binované antikoncepce (COC) nebo hormonaini nahradni lécby | @ Asymptomatické Zeny s negativni RA nosicstvi vysoce rizikové
(HRT) - vysledek upfesni rozhodnuti o délce sekundamf profylaxe trombofilie pfed plénovanou asistovanou reprodukei
adali strategie péée (ndsledns gravidita apod) u  Asymptomatické Zeny s negativni RA nosiéstvi vysoce rizikové

= OA trombézy mazkowych splavii & splanchnickych 2l — pokud trombofilie pred nasazenim COC
zvazujeme vysazeni antikoagulace a pro upfesnéni strategie péce | B Vzdalené piibuzné pacienti s OA VTE
(napi. pritkaz paroxysmalni noéni hemoglobinurie (PNH) nebo | B Pacienty s OA pooperaéni VTE
stanoveni mutace JAK2 V617F) Pacienty po prvni trombéze asociované s centralnim Zilnim ka-

= U asymptomatickych osob do 50 let, u jejichz pfibuznych L linie tétrem
Je prokazina vysoce rizikova trombofilie, vysetfime jen v rodiné
prokzanou mutaci (profylaxe v rizikowych situacich, zajisteni
v graviditd. ..)

m U Zen pied nasazenim COC, HRT, planujicich graviditu/gravidnich
s pozitivni rodinnou anamnézou (RA) VTE a pfi znamé pfitomnosti
wysoce rizikové trombofilie u piibuznych L linie

®  OA rekurentni VTE bez ohledu na pfitomnost rizikowych faktor(

= U pacientd s warfarinem indukovanou ko#ni nekrézou

icmp ' Kdy ajak y
Co vyietiovat? U koho?
®  Lupus antikoagulant, antikardiolipinové protilatky a protildtky | B OA neprovokovana VTE

proti BIGP = OA VTE provokované slabym rizikovym faktorem
= Homocystein = OAVTEV neobvyklé lokalizaci
= Fibrinogen = QA arterisini trombézy
= U pacient se specifickymi zménami krevniho obrazu zvazit | m  OA komplikaci v gravidité
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0br. 1. Algoritmus et

‘OA prodélané VTE do 50 let véku

OA neprovokované VTE
Ppokud vysiedek oviivni déiku antikoagulace:

A VTE provokovan sisbym rizikowm
faktorem
-

OAVTE v gravidits, Sestinedli,
pii uivani COC nebo HRT

OA trombozy mozkowych splavil G
splanchnickych 3l
pokud zvafujeme vysazeni antikoagulace

Pozitivni RA ‘

Pacienti s RA prodélané VTE a prokdzané
vysoce rizikové trombofilie
u piibuznch pruni linie

0soby do 50 let véku bez OA VTE,
ale's RA vysoce rizikové trombofilie
u piibuznych pruni finie

Zeny pied nasazenim COC nebo HRT,
pied nebo b&hem gravidity

Zeny s pozitivni RA VTE a vysoce
& e 3 5

prvni linie
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wysetfeni JAK2 nebo PNH

Co vyiatiovat?

= Lupus antikoagulant, antikardiolipinové protilatky a protilatky
proti B2GPI
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Obecneé proc a kdy vysetrovat

Indikuje lékar se zkusenosti s péci o pacienty s trombozou nebo jinou vyznamnou manifestaci trombofilie.

Testovani ma smysl, pokud vysledek zmeni:

e Délku antikoagulace
e \/ybér antikoagulancia
e Strategii profylaxe v rizikovych situacich (v€. gravidity a Sestinedéli)

Netestovat v akutni fazi VTE — s vyjimkou:

e Stanoveni antitrombinu pfi podezreni na rezistenci na heparin
e Antifosfolipidovych protilatek pri podezreni na katastroficky APS
e Proteinu Ca S unovorozencl a déti s purpura fulminans apod.
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Klinicky vyznamneé trombofilie

Vrozené

Vysoce rizikové

Antifosfolipidovy syndrom

CSTH

FV Leiden

Mutace genu protrombinu G20210A
Deficit proteinu C

Deficit proteinu S

Deficit antitrombinu

Nosic¢stvi PNH klonu

Mutace JAK2 V617F a JAK2 v exonu 12

CESKA SPOLECNOST PRO TROMBOZU A HEMOSTAZU
CESKE LEKARSKE SPOLEENOSTI J. E. PURKYNE €. 1190

FV Leiden homozygot

Mutace protrombinu G20210A homozygot
SmisSeny heterozygot FVL a Fll

Deficit proteinu C /S / antitrombinu

APS (high-risk APS, CAPS)

Nizce rizikové

FV Leiden heterozygot
Mutace protrombinu G20210A heterozygot




Faktory bez vyznamné asociace s VTE...

Polymorfismy a varianty gen( bez vztahu k VTE
e MTHFRs C677T a/nebo A1298C

Faktory bez jednoznacného prikazu asociace s VTE

* Aktivita FIX, FX, FXI, PAI-1 — Neindikovat k posouzeni trombotického rizika

* Polymorfismus promotoru 4G/5G PAI-1 a jiné
SERPINE1 varianty

e Mutace haplotypu M2 v genu ANXA5

Zmény nejistého vyznamu

» Zvysena aktivita FVIII
* Syndrom lepivych desticek

* Mirna hyperhomocysteinémie

* NevysSetrovat rutinné — neexistuji data pro
doporuceni prevence VTE

CSTH
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Kdy testujeme hereditarni trombofilie

e OA neprovokované VTE vzniklé do 50 let, pokud vysledek ovlivni délku antikoagulacni terapie

e OA VTE provokované transientnim nechirurgickym nebo slabym vyvolavacim momentem (napr. trombdza po
imobilizaci nebo drobném poranéni, prechodné nemoci/infekci, upoutani na IGzko po dobu nejméné 3 dnd
apod.) —vysledek mUze napr. pomoci v rozhodnuti o délce sekundarni profylaxe

e OA VTE provokované graviditou, v Sestinedéli, pri uzivani COC nebo HRT — vysledek upresni rozhodnuti o délce
sekundarni profylaxe a dalsi strategie péce (nasledna gravidita apod.)

e OA trombdzy mozkovych splavu Ci splanchnickych Zil — pokud zvaZzujeme vysazeni antikoagulace a pro uprfesnéni
strategie péce (napr. prukaz PNH klonu nebo stanoveni mutace JAK2 V617F)

e U asymptomatickych osob do 50 let, u jejichz pfibuznych l.linie je prokazana vysoce rizikova trombofilie,
vysetfime jen v rodiné prokazanou mutaci (profylaxe v rizikovych situacich, zajisténi v gravidité...)

e U Zen pred nasazenim COC, HRT, planujicich graviditu/gravidnich s pozitivni RA VTE a pfi zndmé pritomnosti
vysoce rizikové trombofilie u pribuznych I.linie

e OA rekurentni VTE bez ohledu na pritomnost RF

e U pacientd s warfarinem indukovanou kozni nekrézou



Kdy rutinné netestujeme hereditarni trombofilie

e Asymptomatické osoby k predikci rizika trombdzy

e Pacienty s potrebou nepretrzité antikoagulacni léCby

e Pacienty s OA blize neurcenym typem trombodzy (neni uréeno zda provokovana ¢i neprovokovana)

e Pacienty s OA arterialni trombdzy véetné iCMP s prukazem PFO, okluze retinalnich cév apod.

e Zenys OA ¢asnych ztrat plodu, preeklampsie, HELLP syndromu apod.

e Asymptomatické Zzeny s negativni RA nosiCstvi vysoce rizikové trombofilie pred planovanou asistovanou reprodukci
e Asymptomatické zeny s negativni RA nosicstvi vysoce rizikove trombofilie pred nasazenim COC

e \zdalené pribuzné pacientl s OA VTE

e Pacienty s OA pooperacni VTE

e Pacienty po prvni trombdze asociované s CVK



Kdy testujeme vrozené trombofilie a kdy ne

Prodélana VTE v OA do 50 let

Neprovokovana/idiopaticka
pokud vysledek ovlivni délku antikoagulace

Provokovana slabym RF

- Provokovana v souvislosti
s operaci

Provokovana graviditou, v Sestinedéli,
COC, HRT

Trombdéza mozkovych splavi
¢i splanchnickych zil
pokud zvazujeme vysazeni antikoagulace

COC - kombinovana oralni antikoancepce; HRT — hormonalni substitu¢ni lé¢ba;
OA - osobni anamnéza; RF - rizikovy faktor; VTE - venézni tromboembolizmus

o’ CSTH
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Pozitivni RA

VTE + TF
selektivné pfi priikazu vysoce rizikové
trombofilie v rodiné

TF
asymptomat.piibuzné llinie do 50 let,
selektivné pii priikazu vysoce rizikové

trombofilie v rodiné

ieny pfed nasazenim COC, HRT,
planujici graviditu/gravidni

RAVTE +TF
selektivné pfi prikazu vysoce
rizikové trombofilie v rodiné

Asymptomatické bez RF *“

COC - kombinovand oralni antikoancepce; HRT — hormonalni substitu¢ni |é¢ba; RA - rodinnd anamnéza; RF - rizikovy faktor; TF — trombo-
filie; VTE — vendzni tromboembolizmus



Co vysetrit po CMP, kdy myslet na APS...

Vysetieni JAK2 mutace a PNH klonu

CMP - vzniklé do 50 let Kdy vyloucit APS

bez rizikovych KV faktori . . o Ly
SEDZHOUVCE S RN * Trombdzy mozkovych splav( / splanchnickych Zil
Vysettit: « neprovokovana/idiopatickd VTE e, ,
. APS -VTE s provokujicim minimalnim RF e Arteriadlni trombdzy do 50 let bez RF
- homocystein « VTE v neobvyklé lokalizaci y , . , p
-FBG « arteriaIni trombéza e Zmény krevniho obrazu nebo nejasna hemolyza

. zvazit JAK2,PNH
(pfi abnormalnim KO)

- komplikace v gravidité

Pacienti s nadory

* Testy na APS u pacientd s trombodzu a nejasnym U ambulantnich pacient(l s malignitou na 1é¢bé v
prodlouZenim APTT a/nebo trombocytopenii nizkém ¢&i stfednim riziku VTE a s pozitivni RA VTE

* Testy na APS bezodkladne pfi podezreni na CAPS * ZvaZit u pacient( s recidivujici trombdzou na

« Testy na APS pfi ,revmatickych“ nebo jinych nevarikdznich povrchovych Zilach, neni-li jasna
autoimunitnich onemocnénich souvislost s malignitou

o’ CSTH
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Take home message

Trombodza je multifaktoridlni — trombofilie je jen jeden z mnoha rizikovych faktord; VTE miiZe byt prvnim projevem malignity.
Selektivni testovani

@ Pouze pokud vysledek zméni délku nebo typ antikoagulace / profylaxe.
‘@ Zajistuje, Ze testovani ovlivni [éCebné
rozhodnuti, ¢imz se zabrani

zbyte¢nym postupim.

TRI ZLATA
PRAVIDLA
TROMBOFILNIHO
TESTOVANI

Spravné nacasovani

. T@ ne v akutni fazi, mimo warfarin/DOAC, HAK a graviditu.

Zabranuje zkreslenym vysledk{im
tim, Ze se testovani provadi mimo
specifické zdravotni stavy a Iéky.

Klinicky kontext
? OA + RA na prvnim misté; negativita = jistota, pozitivita # automaticka dlouhodoba lécba.
”

ZdUlraznuje, ze vysledky testl by
mély byt interpretovany v ramci
celkového zdravotniho stavu
pacienta.

v Benefit Individualizace péce u vybranych X Riziko Falesna jistota, stres pacienta, zbytecna
pacientd, racionalni délka antikoagulace. prolongace antikoagulace a tim riziko krvaceni
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