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Heparinom indukovana trombocytopénia a aktualne mozZnosti liecby - prehlad literatury

Heparin je schopny aktivovat trombocyty priamo prostred-
nictvom vazby na integrinoch. V tomto pripade integriny slizia
ako receptory pre heparin. Najma integrin BlIl. Tato interakcia zvysi
adhézne vlastnosti trombocytov a zaroveri dochadza ku uvolneniu
PF4. PF4 sa viaze na cirkulujuci heparin, ale aj na heparan sufat, ktory
sa nachadza na endotelovych bunkach. Vznika teda komplex, ktory
spusta tvorbu protildtok prevazne typu IgG (9-11).

Protilatky

Délezité sije hlavne uvedomit, Ze ku tvorbe protildtok voci komple-
xu PF4/heparin dochddza ovela Castejsie ako ku klinickej manifestacii
trombocytopénie alebo trombdzy. Incidencia tvorby protilatok je pri
podavani UFH 8-17 % (27) a pri LMWH 2-8 % (28).

Volné IgG protildtky sa Specificky viazu na dosti¢kovy receptor Fc
(FcyllA). To vedie ku dostickovej aktivacii.

Mechanizmus trombozy

Hlavnym bunkovym ciefom protilatok s trombocyty, ktoré ex-
primuju vyssie spomenuty receptor FcyllA. Vazba protildtok na FcyllA
receptor vyvold aktivaciu trombocytov prostrednictvom intraceluldr-
nej signalizécie cez tyrozinkindzu Syk a uvolnenie prokoagulacnych
mikrocastic. Cim viac vazieb protilatok na FeyllA receptor existuje, tym
je intenzivnejsia aktivécia trombocytov (26).

Protilatky naviazané na endotel su rovnako schopné interagovat
s FcyllA receptorom na trombocytoch. Dochadza tak ku agregdcii
trombocytov priamo na endotelovych bunkach (26).

Zjednoduseny model HIT je na Obr. 1 (6).

Klinicka prezentacia

Hlavnym klinickym prejavom HIT je trombocytopénia. Po ex-
pozicii heparinom pocet trombocytov rychlo klesa, niekedy o 50
a viac percent oproti vychodiskovej hodnote. Pocet trombocytov
teda klesne pod 150 x 10%I; medidn poctu trombocytov u pacientov
s HIT je 55 x 10%/1(29). Z hladiska rychlosti nastupu trombocytopénie
rozliSujeme 3 vzory HIT, a to rychly, typicky a oneskoreny. Skoro 60 %
pacientov ma typicky nastup; pocet trombocytov klesne do 5-10 dnf
od expozicie heparinom. V 30 % je ndstup rychly, teda okamZite po
expozicii heparinom (29, 30). Tato rychla reakcia je vysledkom uz
predchadzajucej expozicie heparinom (< 100 dnf od posledného
podania). Pritomné su teda uz pre-existujice protilatky (29). Ostatnf
pacienti vykazuju oneskoreny nastup. V priemere sa HIT rozvinie
do 9,2 dni. Avsak priznaky HIT sa m6zu objavit aj po 3 tyzdrioch od
prvej expozicie heparinom (6, 29).

Osobitnu pozornost si vyzaduju pacienti, ktori absolvovali chirur-
gicky zakrok. Tito vykazuju bimodalny profil poklesu trombocytov. Prvy
pokles trombocytov sa zvycajne objavi do 5-6 dnf od operacie (6, 29).
Druhé znizenie poctu trombocytov je obycajne spojené s rozvojom HIT
(31-36). Dolezité je si vsak uvedomit, Zze osetrujuci lekar musi vychadzat
z pooperacného poctu trombocytov.

Pre HIT je teda typickd trombocytopénia. Je preto paradoxné,
Ze toto ochorenie je zaroven spojené s protrombotickou poruchou
(6). M&Ze to viest k devastujucim arteriovym a vendznym trombo-
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zam, vratane plucnej embdlie, mezenteridlnej ischémie, ischémii
koncatin, akutneho infarktu a nahlej cievnej mozgovej prihody (6,
8, 37). Vendzne prihody su Castejsie ako arteriové u pacientov s HIT.
Vynimku tvoria pacienti s HIT po cievnych a kardiochirurgickych
zdkrokoch. U tychto pacientov sa arteriové a vendzne trombodzy
vyskytuju s rovnakou frekvenciou (38).

Obr. 2. Diagnosticky algoritmus HIT
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(1) ak md pacient strednti pravdepodobnost rozvoja HIT podla 4T skdrovacieho sys-
tému, nemd int indikdciu na antikoagulacnu liecbu a podla tsudku osetrujuce-
ho lekdra mad vysoku pravdepodobnost krvdcavych komplikdcii - odporica sa te-
rapia skor v profylaktickych ddvkach ako v terapeutickych; ak md pacient strednu
pravdepodobnost rozvoja HIT podla 4T skérovacieho systému a podla tsudku ose-
trujlceho lekdra nemd vysoké riziko krvdcavych komplikdcii — odportca sa podd-
vanie terapeutickych ddvok neheparinu; v pripade vysokej pravdepodobnosti roz-
voja HIT podla 4T skérovacieho systému - odporica sa poddvanie terapeutickych
ddvok neheparinu.

(2) u vsetkych pacientov so strednou/vysokou pravdepodobnostou rozvoja HIT
podla 4T skdrovacieho systému a pozitivnym imunologickym testom, vrdtane tych,
ktori dostdvaju profylakticki ddvku neheparinu - odportca sa zahdjit/pokracovat
v terapeutickom ddvkovani neheparinu.

(3) v pripade nedostupnosti funkcného testu musi byt rozhodnuté len na zdklade
4T skérovacieho systému a vysledkov imunologického testu. Funkcny test nie je ne-
vyhnutny u pacientov, u ktorych je vysokd pravdepodobnost rozvoja HIT podla 4T
skdrovacieho systému a tieZ privysokej pozitivite imunologického testu.

(4) velkad cast pacientov s negativnym vysledkom funkcného testu nemd HIT. Vysle-
dok je vsak zdvisly od typu pouZitého funkéného testu a od skisenosti laboratdria;
falosne negativne vysledky st teda mozZné. Preto sa u niektorych pacientov s nega-
tivnym funkcnym testom méze zvdzit diagnoza HIT, najmd ak md pacient vysoku
pravdepodobnost HIT podla 4T skérovacieho systému alebo pri silne pozitivnom
imunologickom teste.
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