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DoporucCeni pro vedeni anestezie u

Antifosfolipidového syndromu

Nazev nemoci: Antifosfolipidovy syndrom (APS)
ICD 10: D68.6

Synonyma. -

Souhrn o nemoci:

Antifosfolipidovy syndrom (APS) je komplexni autoimunitni onemocnéni, €asto spojené se
systémovym lupus erythematodes. Hlavnimi rysy jsou specifické antifosfolipidové protilatky
(aPL), trombdza (arterialni, venézni nebo mikrovaskularni) a/nebo komplikace a selhani
téhotenstvi. Zminéné protilatky jsou namifeny pfimo proti plazmatickym proteinim, jako je
beta-2 glykoprotein 1 (32GPI), nebo protrombin, a to v souvislosti s negativné nabitymi
fosfolipidy. Komplexy protilatky a proteinu B2GPI se vazi na rizné typy receptor(i na riznych
typech bunék, v€etné endotelialnich bunék, trombocytd, monocytd a bunék trofoblastu a
mohou spustit intracelularni signalizaci a zanétlivou odpovéd. Na monocytech a
endoteliadlnich bufikach je zvySena exprese tkanového faktoru, rovnéz dochazi k interferenci
s antikoagula¢nim plsobenim proteinu C, inhibici fibrinolyzy a inhibici vazby annexinu V na
fosfolipidy. K selhani t&€hotenstvi mize dochazet v disledku trombdéz do placentarniho 10zka,
jsou vS8ak alternativni pfedpokladané mechanismy, které by vysvétlily velmi €asné potraty
pfed poCatkem placentace. Koagulacni testy, jako je aktivovany tromboplastinovy ¢as (aPTT)
a diluéni RussellGv test zmijim jedem (dRVVT), ukazuji prodlouzeny koagulaéni ¢as
navzdory protrombotickému stavu. Koagulacni testy mohou byt zavadéjici, proto je nutné
zapojit klinicky usudek.

Medicina se stale vyviji
Mozna nové znalosti
Kazdy pacient je jedineény

Mozna Spatna diagn6za

(i ) Vice informaci o nemoci, referenénim centrim a organiza¢ni informace naleznete
na webu Orphanet: www.orpha.net



http://www.orpha.net/

Souhrn onemocnéni

APS je nazyvan sekundarnim, vyskytuje-li se souasné sjinym autoimunitnim
onemocnénim, jako je systémovy lupus erythematodes (SLE), nebo revmatoidni artritida, a
primarnim, pokud se vyskytuje samostatné. Perioperaéni obdobi u postizenych pacientd je
zatizeno vysokou morbiditou a mortalitou. ZkuSenosti s operativou u pacientd s APS se
opiraji pouze o kazuistiky, popisujici jednoho nebo dva pacienty. U pacientdl s APS existuje
riziko trombdzy a krvaceni. Casné zavedeni antikoagulaéni terapie pomoci antiagregancii a
jinych protisrazlivych I&Civ je povazovano za bezpecné.

Kromé trombdzy a morbidity v t€hotenstvi mohou mit pacienti s APS i dal8i klinické projevy:
napf. ischemii/infarkt myokardu, onemocnéni srde¢nich chlopni, trombocytopenii, ischemické
mozkové pfihody, choreu, livedo reticularis/racemosa, nefropatii, transverzni myelopatii,
migrény.

Typické vykony

Cisafsky fez, potrat, dilatace a kyretaz délohy.
Trombembolektomie.

Nahrada srdeénich chlopni: spojeni mezi APS, chlopennimi srdeénimi l|ézemi a
trombembolickymi udalostmi neni pIné objasnéno. Na echokardiografickém vysetfeni Ize
pozorovat mnohé chlopenni |éze. Nej¢astéjSim nalezem je nerovnomérné zesileni mitralni
chlopné, nasledované aortalni chlopni. U pacientdl s nahradou téchto chlopni je vysoka
morbidita i mortalita.

Typ anestezie

Celkova nebo regionalni anestezie je pouzivana s dobrymi vysledky.

Je pouzivana standardni technika vedeni celkové anestezie za pouziti depolarizujicich nebo
nedepolarizujicich svalovych relaxancii, inhalaénich anestetik a opioidi. Nékolik autor(
uvedlo nekomplikované pouziti regionalni anestezie u téchto pacientu. V pfipadé
nepfitomnosti koagula¢nich defektl, vzniklych sekundarné kvili protilatkam proti
koagula¢nim faktordm nebo abnormalitam desti¢ek, samotné prodlouzené APTT, testované
in vitro, by nemélo predisponovat ke krvaceni nebo byt kontraindikaci k epiduralni anestezii u
pacientl s APS. Zavedeni spinalini jehly by mélo byt s odstupem alespori 10-12 hodin po
davce nizkomolekularniho heparinu (LMWH) a jeho dal§i podavani by mélo byt s odstupem
nejméné 2 hodiny po vytazeni jehly nebo katetru. U pacientd, u nichZ se s inicialni davkou
nizkomolekularniho heparinu zacina pooperacné, by méla byt i tato davka odlozena alespon
2 hodiny. Nicméné vysledky studii neprokazuji bezpecnost neuroaxialni blokady v téchto
podminkach, nebot zahrnovaly malé mnozstvi pacientt

Neni Zadna kontraindikace k sedaci.
Pacient by mél byt dostate¢né hydratovan.
Je nutné se vyhnout I€kam, které zvysuiji riziko trombdzy (napf. hydralazin).

Pacienti poopera¢né vyzaduji dislednou monitoraci krvaceni a trombotickych komplikaci.

Nezbytna doplikova predoperacni vysetieni (pfedoperaéné)
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Kritéria definujici antifosfolipidovy syndrom:
Klinicka kritéria
1. Cévnitrombéza

a. Jedna nebo vice epizod arterialni nebo vendzni trombozy nebo trombdzy malych
cév.

2. Morbidita v t&hotenstvi

a. Jedno nebo vice nevysvétlenych umrti morfologicky normalniho plodu bé&hem
nebo po 10. tydnu gestace.

b. Jeden nebo vice porodi morfologicky normalniho novorozence pfed 34. tydnem
gestace z divodu (1) eklampsie nebo zavazné preeklampsie nebo (2)
pozorované placentarni nedostatecnosti.

c. TFinebo vice nevysvétlenych po sobé jdoucich potrati pfed 10. tydnem gestace,
pfi vylouCeni matefskych anatomickych a hormondlnich abnormalit a
chromozomalnich abnormalit obou rodicu.

Laboratorni kritéria (pozitivni test pfi 2 nebo vice pfilezitostech s odstupem alespori 12 tydn(
od sebe)

1. Lupus antikoagulans (LA) pfitomny v plazmé.

2. Antikardiolipinové protilatky (aCL), izotyp IgG nebo IgM, pfitomné v séru nebo
v plazmé ve stfednich nebo vysokych titrech [>40 IgG antifosfolipidovych jednotek
(GPL) nebo IgM antifosfolipidovych jednotek (MPL)].

3. Protilatky anti-beta 2 GPI izotypu IgG nebo IgM v séru nebo plazmé.

Antifosfolipidovy syndrom je u pacienta potvrzen, je-li splnéno alespon jedno
z uvedenych klinickych a jedno z laboratornich kritérii.

Pfedoperacéni zhodnoceni

Pacient by mél byt dotazan na krvaceni, tromb6zu a imunitni poruchy. Hematologicky
screening musi zahrnovat kompletni koagulaéni profil a titr antifosfolipidovych protilatek
(aPL). Pfi zhodnoceni klinického vyznamu by se mélo brat v ivahu, zda se u pacienta
vyskytuje LA, aCL/anti B2GPI, nebo oboji a jaky izotyp, v€etné pfislusnych titrd v testech
S pevnou fazi.

Pro zdravi plodu jsou béhem té&hotenstvi provadéna pravidelna ultrazvukova vysetieni.
Funkéni kardialni testy, zahrnujici elektrokardiografii a echokardiografii, by mély byt
provedeny pro zhodnoceni pfitomnosti intrakardialniho trombu a kardiomyopatie. Existuje

moznost vyskytu intrakardialniho trombu a plicni embolie, prestoze jejich vyskyt je vzacny.

Pro zhodnoceni stupné plicniho postizeni by mély byt provedeny funkéni plicni testy, v€etné
plicnich objema, a analyza krevnich plynu.

Screening
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Pacient s proximalni hlubokou zilni trombdzou a plicni embolii nejasné pficiny by mél byt
vySetfen na pfitomnost aPL.

Doporucéujeme screening na APS u v§ech mladych kardiologickych pacientd s anamnézou
trombotické/embolické pfihody, v€etné infarktu myokardu, okluze koronarniho cévniho stépu,
stentu nebo trombodzou nativni nebo protetické srdecni chlopné.

Pacient s APS by mél podstoupit echokardiografické vySetfeni v ramci diagnostiky chlopenni
vad.

Zvlastni priprava na zajisténi dychacich cest

Bez specialnich doporuceni.

Zvlastni priprava pred podanim krevnich derivati

Je mozné, ze pacienti s APS budou mit vy$Si pozadavky na podavani krevnich derivatu
béhem velkych invazivnich vykona.

Zvlastni priprava pred zahajenim antikoagulace

Tito pacienti mohou byt chronicky antikoagulovani. Peroralni terapie mize byt nahrazena
bud nefrakcionovanym heparinem (UFH) nebo nizkomolekularnim heparinem (LMWH).
Lécba by méla byt upravena tak, aby pacient mél v den vykonu normaini hodnotu INR.

Zvlastni opatreni pfi polohovani, transportu a mobilizaci pacienta

Nejsou hlaseny.

Interakce chronické medikace a anesteziologickych agens

Pacienti s APS maji vysoké riziko tromboticko-embolickych komplikaci v perioperacnim
obdobi, zejména bé&hem kardiochirurgickych vykond. Tyto komplikace mohou vzniknout
z nasledujicich divodu:

1. pfedoperacné reverzi antikoagulace,

2. perioperacné kvlli neadekvatni antikoagulaci pfi pouziti mimotélniho obéhu,

3. pooperacné pfed nasazenim adekvatni antikoagulace nebo jako vysledek
katastrofického APS a multiorganového selhani.

Anesteziologicky postup
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Existuje mnoho rizikovych faktord pro trombdézu, napf. hypertenze, diabetes mellitus,
hyperlipidémie. Tyto by mély byt optimalizovany.

Pacienti by méli zanechat koufeni a sedavého zplsobu Zivota.
Pacientky by se mély vyhnout hormonalni antikoncepci nebo estrogenové terapii.

Perioperaéné muze APS vést k trombdze, ktera se muze vyskytnout spontanné, nebo maze
byt vyvolana infekci, chirurgickou intervenci, zménou antikoagulaéni terapie nebo zavedenim
peroralni hormonalni antikoncepce. Vysoké davky antikoagulaCni terapie, vhodné pro
dlouhodobé uzivani vramci managementu téchto pacientl, pfredstavuji v perioperacnim
obdobi velky problém.

Preferovana je celkova anestezie, pfesto je nékdy mozné pouzit regionalni anestezii.

Pfi kardidlnim onemocnéni je nutné se vyhnout pouziti oxidu dusného pro jeho
kardiodepresivni ucinky. Opioidy, propofol a lokalni anestetika byla pouzita bez komplikaci.
Nedepolarizujici svalova relaxancia mohou byt pouzity bezpe&né. Antagonizace
neuromuskularni blokady pyridostigminem nebo neostigminem je zifejmé mozna.

Vybér chlopné pri kardialnich vykonech

Pro chirurgické vykony na srdecni chlopni jsou vzdy na prvnim misté preferovany
rekonstrukéni vykony. Pfi vySetfeni chlopni u pacientd s APS nalezneme destrukci tkané se
ztlustovanim a vegetacemi, coz vede pfi pokusech o rekonstrukci chlopné k vysoké mire
selhani zakroku. Proto se vétsSiny pacientll s APS provadi nahrada chlopné. Néktefi autofi
zvazuji mechanickou chlopenni nahradu s pfihlédnutim k mladSimu véku pacient(i v dobé
nahrady a lepsi prognéze pfi intenzivni 1éEb&. U mechanickych nahrad srdecnich chlopni je
treba udrzovat vysoké INR, a pfesto nékolik autorl uvadi u pacientdl s APS vyskyt
trombembolickych komplikaci i pfi hodnotach INR 3-4. Je tfeba dodrzovat striktni a
koordinovanou perioperacni antikoagulacni terapii.

Tkanové chlopné umoznuji snadny management antikoagulacni terapie, nebot’ nevyzaduji
komplexni monitoring peroralni antikoagulace. Proto na pracovisti autora preferuji tkanové
chopeni srdeéni nahrady. Ty umoziuji snadny a bezpecny management trombembolickych a
krvacivych komplikaci, se kterymi se setkdvame u pacientd s APS.

Perioperaéni obdobi

Kardiopulmonalni bypass (CPB).

VyZaduje extenzivni antikoagulaci a monitoring, aby nedoslo k vytvofeni srazeniny a selhani
pumpy.

Davka heparinu

Periopera¢ni monitorace heparinu béhem chirurgickych vykon na mimotélnim ob&hu muaze
byt naro¢na, nebot pacienti s APS maji zvySenou zakladni hodnotu ACT. Autor pouziva
nefrakcionovany heparin (UFH) v davce 400 jednotek/ kg télesné hmotnosti a pfed kanylaci
aorty udrzuje ACT nad 450 s. V pfipadé pfitomnosti protilatek proti heparinu pouziva
bivalirudin.

Monitoring antikoagulace

Néktefi autofi navrhuji nasledujici: udrzovani dvojnasobku zakladnich hodnot ACT, zjistit
koncentraci heparinu spiSe titraci protaminu nez zjiStovanim hodnoty ACT, pfedoperacni
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vyhotoveni titra¢nich kfivek heparin-ACT ke stanoveni individualnich cilovych hodnot ACT
pro daného pacienta. Pouziti hladin faktoru Xa ke kontrole ucinnosti heparinu je ¢asové
naro¢né, takze se monitorovani bézné provadi méfenim ACT. V ramci klinickych zkuSenosti
autora toto méfeni dava bezpecné a spolehlivé vysledky. Autor méfi zakladni hodnotu ACT
pfed podanim heparinu. Nasledné je ACT méfeno kazdych 30 minut po podani heparinu

s udrZzenim hodnoty ACT nad 450 sekund. DalSi davky heparinu jsou podavany podle
potfeby. Koncentrace heparinu >3 jednotky/ ml jsou povazovany za dostate¢né pro efektivni
antikoagulaci pfi mimotélnim obéhu. Je vhodné se vyhnout podavani antifibrinolytik, nebot je
zde teoretické riziko ¢astéjSich trombotickych pfihod.

Reverze antikoaqulace

Na konci vykonu autor podava polovinu davky protaminu k parcialni reverzi u¢inku heparinu.
Dalsi protamin se pfidava postupné az do chvile, kdy se tendence ke krvaceni zpomali na
pfijatelnou droven.

Pooperacni profylakticka ventilace neni nutna.

Zvlastni ¢i dopliujici monitorace

Monitorace télesné teploty pro zabranéni tfesu a zvySeni narokl na kyslik.

V pfipadé vysoce rizikovych zakroku, pfi velkych pfesunech tekutin nebo pfi pokrogilém
onemocnéni je doporuéeno zavést arterialni linku pro invazivni monitoraci krevniho tlaku a
centralni zilni katetr.

U kardialnich vykont je velmi uzite€na transesofagealni echokardiografie.

Mozné komplikace

Riziko trombdzy a krvaceni je pfitomno u vSech pacientd s APS. Mlze vést k Zilni trombdze,
arterialni ischemické pfihodé a morbidité v téhotenstvi (ztrata plodu, intrauterinni ristova
retardace, placentalni nedostatecnost, pfed¢asny porod). Dale se u pacientll mize objevit
ischemie/infarkt myokardu, onemocnéni srde€nich chlopni, autoimunitni trombocytopenie,
chorea, livedo reticularis/racemosa, nefropatie, transverzalni myelopatie nebo migréna.

Katastrofické APS je nahle vznikla a Zivot ohrozujici pfi¢ina multiorganového selhani. Jedna
se 0 vzacny stav, ktery maze komplikovat APS.

Pooperaéni péce

Je doporu€ena adekvatni hydratace.
Je nutné udrzovat pacienta zahfatého.

Jedinou moznosti dlouhodobé 1éCby pacientl s APS je opatrna antikoagulacni terapie, aby
nedochazelo k trombotickym komplikacim.

Optimalni analgezie a Casna mobilizace snizuje riziko venézniho trombembolismu.
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VSem pacientiim podavame mechanickou tromboprofylaxi, v€etné intermitentni pneumatické
komprese nebo protiembolickych pun€och. Ktomu pfidavame farmakologické metody a
podavame aspirin a UFH nebo LMWH.

U pacienta se mUze vyskytnout trombdza i pfi patficné profylaxi.
Pfi nahradé chlopni je doporu€ena dozivotni antikoagulace. Cilova hodnota INR je kolem 2.5
(cilové rozmezi 2.0-3.0). Pokud se u pacienta i pfes adekvatni antikoagulaci objevi dalSi

trombotické komplikace, zvySi se davka warfarinu a cilova davka INR nebo se do medikace
pfida podavani antiagregancii.

Informace o emergentnich situacich/Diferencialni diagnostika

zplsobené nemoci a poskytujici nastroj k rozliSeni mezi neZzadoucimi ucinky anestezie a
manifestaci onemocnéni

Suboptimalni antikoagulace nebo zruSeni antikoagulace vede k hyperkoagulaénimu stavu,
ktery mize zpUsobit katastroficky APS. Terapie tohoto hyperkoagulaéniho stavu nebo
trombocytopenie, coz jsou Casté charakteristiky APS, mize zpUsobit akutni a Zivot ohrozujici
krvaceni. To mize vést k multiorganovému selhani.

Ambulantni anestezie

Neni hlasena.

Porodnicka anestezie

Antitrombotické intervence jsou pouzivany pro snizeni incidence komplikaci béhem
téhotenstvi.

Zeny, které mély opakované potraty (=3) pfed 10 tydnem gestace by mély mit provedeny
screening aPL.

U zZen s APS a opakovanymi potraty (=3) je doporuéeno podavat profylakticky heparin a
nizkou davku aspirinu béhem téhotenstvi a 6 tydnl po porodu. Toto opatfeni snizuje
incidenci potratu. VSeobecné by se s terapii mélo zacit hned, jakmile je té&hotenstvi
potvrzeno. U pacientek s vaskularnim APS by bé&hem téhotenstvi mélo byt zastaveno
podavani warfarinu a mélo by se zacit s plnou davkou heparinu a nizkou davkou aspirinu s
tim, Zze warfarin by mél byt opét podavan 6 tydnd po porodu.

Zeny s APS by mély uzivat nizkou davku aspirinu po ukon&eni téhotenstvi.

Zenam s APS a anamnézou preeklampsie by mél byt doporuéen aspirin v nizkych davkach.
Zeny s perzistujicimi aPL bez anamnézy VTE a bez jinych dal$ich rizikovych faktort nebo
fetalnich indikaci pro LMWH mohou byt pfed porodem pouze pod peclivym dohledem, avSak
mélo by u nich byt zvazeno podavani LMWH na dobu 7 dni po porodu. Zenam s APS a

anamnézou predchozi trombdzy by méla byt nabidnuta tromboprofylaxe prenatalné a po
dobu 6 tydnu po porodu.
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