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1 Preambule

Doporucené postupy sice pomahaji |ékafiim pfi rozhodo-
vani v praxi, nijak vSak zdravotniky nezbavuji odpovéd-

Tabulka 2 - Urovné dikazt

Data jsou odvozena z nékolika velkych
randomizovanych klinickych studii nebo
z metaanalyzy.

Uroven
dikazi A

Data jsou odvozena z jedné velké randomizované
klinické studie nebo z velkych nerandomizovanych
studii.

Je vieobecny souhlas odbornikd zalozeny na
mensich studiich, pripadné na retrospektivnich
studiich i registrech.

Uroven
dikazt B

Uroven
dikazt C
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nosti za jejich rozhodovani a dodrzovani zasad a opatre-
ni tykajicich se podavani 1€kl a pouzivani zdravotnické
techniky. Uroven dlikaz( a tfida doporuceni jsou uvedeny
v tabulkach 1 a 2.

Ceska kardiologickd spole¢nost pfijima doporucené
postupy Evropské kardiologické spolecnosti (ESC) a pfi-
pravuje jejich zkracenou verzi. Podrobnosti a odkazy Ize
nalézt v pavodnim dokumentu ESC [1].

2 Uvod

Vyznamné aspekty novych doporucenych postupl z roku
2014 jsou nasledujici:
(1) Faktory predisponujici k Zilni tromboembolické nemoci
(2) Zjednoduseni klinickych prediktivnich skoére
(3) D-dimery adjustované na vék
(4) Subsegmentarni plicni embolie (PE)
(5) Nahodné zjisténa PE
(6) Pokrocila stratifikace PE se stfednim rizikem
(7) Zahajeni lécby antagonisty vitaminu K
(8) Pouzivani novych peroralnich antikoagulancii
(NOAQ)
(9) Utinnost a bezpec¢nost reperfuzni 1é¢by pacientd
se stfednim rizikem
(10) Casna dimise a ambulantni lé¢ba pacientt s PE
(11) Soucasna lécba chronické tromboembolické plicni
hypertenze
(12) Lécba PE v téhotenstvi a u pacientl s nadory

2.1 Epidemiologie

Zilni tromboembolickd nemoc (TEN) zahrnuje hlubokou
Zilni trombdézu (HZT) a plicni embolii (PE). Jde o tfeti nej-
Castéjsi kardiovaskularni onemocnéni s celkovou rocni
incidenci 100-200 na 100 000 obyvatel. Plicni embolie je
jednou z hlavnich pfi¢in mortality, morbidity a hospitali-
zaci v Evropé.

2.2 Rizikové faktory

Seznam rizikovych faktord predisponujicich k TEN je uve-
den ve webové tabulce 1 (viz str. 436). Délka antikoagu-
la¢ni 1é¢by po prvni epizodé PE je ovlivnéna pretrvavaji-
cimi rizikovymi faktory, ale nikoliv zavaznymi, do¢asnymi
rizikovymi faktory.

2.3 Vyvoj onemocnéni

Po akutni PE se tromby prokazané jako perfuzni defekty
nezfidka nerozpoustéji kompletné. Incidence potvrzené
chronické tromboembolické plicni hypertenze (CTEPH)
po neprovokované PE je priblizné 1,5 % béhem 24 mé-
sici od prvni prihody. Kumulativni procento pacientd
s ¢asnou recidivou TEN (pfi antikoagula¢ni 1é¢bé) je 2,0
% po dvou tydnech, 6,4 % po tfech mésicich a 8 % po
Sesti mésicich.

2.4 Patofyziologie

Akutni PE ovliviiuje jak krevni obéh, tak vyménu plyn0.
Selhdni pravé komory srde¢ni (PKS) v dusledku tlakového

Webova tabulka 1 - Faktory predisponujici
k zilni tromboembolické nemoci

Zlomenina dolni koncetiny

Hospitalizace pro srdecni selhani nebo fibrilaci/flutter sini
(v predchozich tfech mésicich)

Néhrada kycelniho nebo kolenniho kloubu

Tézké trauma

Infarkt myokardu (v pfedchozich tfech mésicich)

Predchozi Zilni tromboembolicka nemoc

Poranéni michy

Artroskopicka operace kolene

Autoimunitni onemocnéni

Transfuze krve

Centralni zilni katetry

Chemoterapie

Méstnavé srdecni selhdni nebo respiracni selhani

Latky stimulujici erytropoézu

Hormonalni substitucni 1écba (zavisi na Iékové formé)

In vitro fertilizace

Infekce (zejména pneumonie, infekce mocovych cest nebo HIV)

Nespecifické zanétlivé onemocnéni stiev

Peroralni antikoncepce

Cévni mozkova prihoda vedouci k imobilité

Poporodni obdobi

Trombdza povrchovych Zil

Trombofilie

Klid na lGzku > 3 dny

Diabetes mellitus

Hypertenze

Imobilita v disledku dlouhodobého sezeni (napf. pri delsi cesté
autem nebo letadlem)

Pokrocily vék

Laparoskopicky vykon (napf. cholecystektomie)

Obezita

Téhotenstvi

Varixy

pretizeni je povazovano za primdrni pri¢cinu umrti u tézké
PE. Nahlé zvyseni plicni cévni rezistence vede k dilataci PKS
a zméné jeji kontraktility. Negativni ucinky akutni PE na
myokard PKS a krevni obéh jsou uvedeny na obrazku 1.
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Zvysené dotizeni PKS

v

Dilatace PKS

Trikuspidalni regurgitace
PFivod O, do PKS |,

Napéti stény PKST
Perfuze koro-i

narnich tepen Neurohumorélni

zasobuijicich PKS aktivace
Systémovy TK i Zanét
myokardu
Nizky CO Naroky PKS T
na pfivod O,
Predtizeni LKS |, lschemie PKS

Vydej PKS $ Kontraktilita PKS $

CO - srdecni vydej; LKS - leva komora srdecni; PKS - pravéd komora srdecni;
TK - krevni tlak.

Obr. 1 - Hlavni faktory pfispivajici k hemodynamickému zhrouceni
u akutni plicni embolie

2.5 Klinicka klasifikace zavaznosti
plicni embolie
Klinicka klasifikace zdvaznosti akutni PE vychazi z od-

hadu rizika umrti (nemocni¢ni nebo 30denni mortalita)
v souvislosti s PE (obr. 2).

Podezreni na akutni PE

l

Sok nebo hypotenze?

Vysoké riziko® Bez vysokého rizika®

PE - plicni embolie.

2 Systolicky krevni tlak < 90 mm Hg nebo pokles systolického krevniho tlaku
0 >40 mm Hg po dobu > 15 minut (pfi vylouceni jiné pficiny: nové vznikla
arytmie, hypovolémie nebo sepse).

° Na zékladé udaja odhadnuté hospitaliza¢ni nebo 30denni mortality

v souvislosti s PE.

Obr. 2 - Pocatecni stratifikace rizika u akutni plicni embolie

3 Diagnostika

3.1 Klinické projevy

Prvni vysetieni nemusi PE vzdy odhalit, protoze symptomy
a klinické zndmky nejsou specifické (tabulka 3). Nejcastéji
je pfitomna dusnost, bolest na hrudniku (vyzadujici dife-
rencidlni diagnézu zahrnujici akutni koronarni syndrom
[AKS] nebo disekci aorty), presynkopa, synkopa a/nebo
hemoptyza. Hypotenze a Sok pfedstavuji vzacné, nicméné
vyznamné klinické projevy, protoze ukazuji na centrdlni
PE a/nebo vyznamné snizenou hemodynamickou rezervu.
K synkopé mUze dojit bez ohledu na stabilitu obéhu.

Tabulka 3 - Klinické charakteristiky pacientti s podezienim na PE
na oddélenich akutniho pfijmu (upraveno z Pollack a spol. [2011])

Proiev PE potvrzena  PE nepotvrzena
! (n =1880) (n =528)
Dusnost 50 % 51 %
Pleuralni bolest na hrudniku 39 % 28 %
Kasel 23 % 23 %
Bolest za sternem 15 % 17 %
Horecka 10 % 10 %
Hemoptyza 8% 4%
Synkopa 6 % 6 %
IE()'e'St yJ?dne dolni 6% 5%
oncetiné

Znan)ky HVZT.(thoky najedné 24 % 18 %
dolni koncetiné)

HZT - hluboka Zilni trombéza; PE - plicni embolie.

3.2 Stanoveni klinické pravdépodobnosti

Pfes omezenou senzitivitu a specificitu jednotlivych pfiznaku,
klinickych znamek a vysledk béznych testd umoznuje spo-
jeni nalezl ziskanych klinickou uvahou nebo pouzitim pre-
diktivnich skoére zaradit pacienty s podezienim na PE do rdz-
nych kategorii klinické nebo predtestové pravdépodobnosti.
Dnes nejcastéji pouzivané prediktivni skére vypracovali Wells
a spol. (tabulka 4). Toto skére pouziva bud tfi stupné hod-
noceni (nizka, stredni nebo vysoka klinicka pravdépodobnost
PE), nebo ve zjednodusené formé dva stupné (pravdépodob-
na nebo nepravdépodobnd PE). Jednoduché a standardizova-
né je rovnéz revidované zenevské skore (tabulka 4).

3.3 D-dimery

Negativni prediktivni hodnota D-dimer( je vysoka. Pfi normal-
nich koncentracich D-dimert je pfitomnost akutni PE nebo
HZT nepravdépodobna (viz téZ kapitolu 3.10.2). Naopak po-
zitivni prediktivni hodnota zvySenych D-dimerUl je nizkd a pro
potvrzeni PE neni stanoveni D-dimer( pfinosné. Enzymova
imunoanalyza (ELISA) ma diagnostickou senzitivitu > 95 %
a lze ji pouzit k vylouceni PE u pacientt s nizkou nebo stfedni
predtestovou pravdépodobnosti (tabulka 5). Na zakladé dU-
kazl z posledni doby se Ize domnivat, Ze pouziti hrani¢nich
hodnot adjustovanych na vék by mohlo zvysit spolehlivost sta-
noveni D-dimer0 u starSich osob (vék x 10 pg/l nad 50 let)
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Tabulka 4 - Prediktivni skore PE

Parametry

Body prediktivnich skorovacich systému

Wellsovo skére Plvodni verze Zjednodusena verze
Pfedchozi PE nebo HZT 1,5 1
Srdecni frekvence > 100 tept/min 1,5 1
Operace nebo imobilizace v poslednich ¢tyfech tydnech 1,5 1
Hemoptyza 1 1
Aktivni nddorové onemocnéni 1 1
Klinické znamky HZT 3 1
Jind diagndza nez PE je méné pravdépodobna 3 1

Klinicka pravdépodobnost

Tii kategorie
Nizka 0-1 N/A
Stredni 2-6 N/A
Vysoka >7 N/A

Dvé kategorie
PE nepravdépodobna 0-4 0-1
PE pravdépodobna >5 >2

Revidované Zenevské skore Pavodni verze Zjednodusena verze
Pfedchozi PE nebo HZT 3 1
Srdecni frekvence

75-94 tepU/min 3 1

> 95 tepUd/min 5 2
Operace nebo fraktura v poslednim mésici 2 1
Hemoptyza 2 1
Aktivni nddorové onemocnéni 2 1
Bolest v jedné dolIni koncetiné 3 1
Bolest pfi palpaci hlubokych Zil doIni koncetiny nebo otok na jedné 4 1

dolni koncetiné

Vék > 65 let 1 1

Klinicka pravdépodobnost

Tti kategorie
Nizka 0-3 0-1
Stredni 4-10 2-4
Vysoka > 11 >5

Dvé kategorie
PE nepravdépodobna 0-2 0-2
PE pravdépodobna >6 >3

HZT - hluboka Zilni trombéza; N/A (not applicable) - nelze pouzit; PE - plicni embolie.

Tabulka 5 - Diagnosticka vytéznost riiznych metod stanoveni D-dimerd pro vylouceni akutni PE podle studii
s predem definovanymi sledovanymi parametry (outcome studies)

PE vyloucena stanovenim

Studie Metoda stanoveni Pacienti Prevalence PE D-dimeru a klinickou tromboembolie %

D-dimert (n) (%) pravdépodobnosti® o -
o (95% Cl)
n (%)
. , Vidas

Carrier, 2009 (metaanalyza) - 5622 22 2 246 (40) 0,1(0,0-0,4)
Exclusion

Kearon, 2006; Wells, 2001 SimpliRed 2 056 12 797 (39) 0,0 (0,0-0,5)

Leclercq, 2003; ten Wolde, .

2004: van Belle, 2006 Tinaquant 3508 21 1123 (32) 0,4 (0,0-1,0)

Cl - interval spolehlivosti; PE — plicni embolie.

2Nizka nebo stfedni klinicka pravdépodobnost, pfipadné PE nepravdépodobna, podle dané studie.
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3.4 Multidetektorova CT angiografie plicnice
(viz téz tabulku 6)

Multidetektorova CT angiografie plicnice (MDCTA) se stala
metodou volby pro zobrazovani plicni vaskulatury u pacient
s podezienim na PE. UmozZnuje dostatecné zobrazeni plicnich
tepen distdlné minimalné na Uroveri segmentd. U pacientd
s nizkou nebo stredni klinickou pravdépodobnosti PE podle
Wellsova skére mél negativni vysledek MDCTA vysokou ne-
gativni prediktivni hodnotu pro PE (96 %, resp. 89 %), ale
u osob s vysokou predtestovou pravdépodobnosti pouze 60
%. Naopak pozitivni prediktivni hodnota pozitivniho vysled-
ku MDCTA byla u pacientt se stfedni nebo vysokou klinickou
pravdépodobnosti vysokd (92-96 %), aviak mnohem niZsi
(58%) u pacientt s nizkou predtestovou pravdépodobnosti
PE. V pfipadé neshody mezi klinickym usudkem a vysledkem
MDCTA musi byt proto Iékafi v klinické praxi obzvlasté obe-
zfetni. Negativni vysledek MDCTA vylucuje PE u pacientt
s nizkou a stredni klinickou pravdépodobnosti. Multidetek-
torova CT angiografie plicnice prokazujici PE na segmentdrni
nebo proximalné&;jsi urovni je u pacientl se stfedni a vysokou
klinickou pravdépodobnosti diagnostickd. Pfi nizké klinické
pravdépodobnosti PE je viak pozitivni prediktivni hodnota
MDCTA nizsi a mUze byt zvazeno provedeni dalsich vysetieni,
zvlasté pokud je pfitomnost embolt omezena na segmentar-
ni nebo subsegmentarni tepny.

3.5 Plicni scintigrafie

Ventilacné perfuzni scintigrafie (V/Q sken) je zavedenou dia-
gnostickou metodou pfi podezieni na PE. Jde o bezpecné vy-
Setfeni, u kterého bylo popsano pouze malo pfipadud alergic-
kych reakci. V/Q sken |ze pfednostné pouzit u ambulantnich
pacientd s nizkou klinickou pravdépodobnosti PE a normal-

nebo hypotenze podle klinické pravdépodobnosti
Diagnostické kritérium

Tabulka 6 - Validovana diagnosticka kritéria (s pouzitim neinvazivnich testt) pro diagnostiku PE u pacientti bez Soku

nim nalezem na rentgenovém snimku hrudniku, u mladych
pacientd (zvlasté zen), v téhotenstvi, u pacientt s anafylaxi
po podani jodové kontrastni latky nebo s tézkymi alergicky-
mi reakcemi v anamnéze, pfi téZzkém renalnim selhani, u pa-
cientd s myelomem a s paraproteinemii. U pacientt s normal-
nim nalezem na rtg hrudniku je pfijatelné provedeni pouze
perfuzniho skenu. Vysledky V/Q skenu jsou casto klasifikova-
ny podle kritérii vypracovanych ve studii PIOPED: normalni,
nizka, stfedni (nediagnostickd) a vysoka pravdépodobnost
PE. Uprednostriovana je vsak klasifikace: normalni sken (vy-
lucujici PE), sken s vysokou pravdépodobnosti (povazovany
u vétsiny pacientll za potvrzujici PE) a nediagnosticky sken.
Na zakladé vysledkd prospektivnich klinickych studii s pre-
dem definovanymi sledovanymi parametry Ize u pacientt
s normalnim perfuznim skenem antikoagulacni 1é¢bu vysadit.

3.6 Plicni angiografie

Plicni angiografie se nejcastéji pouzivd k vedeni perku-
tadnni mechanické trombektomie pfi akutni PE.

3.7 Magneticka rezonan¢ni angiografie

Tato metoda, i kdyZ je slibnd, zatim neni pro klinickou
praxi doporucena.

3.8 Echokardiografické vysetreni

Vzhledem ke komplexni geometrii PKS neexistuje samostat-
ny echokardiograficky parametr poskytujici rychlé a spolehli-
vé informace o morfologii nebo funkci PKS. Zndmky pretizeni
nebo dysfunkce PKS Ize nalézt i v nepfitomnosti akutni PE.
Dilatace PKS je detekovatelnd u 25 % pacientl s PE a jeji zjis-

Klinicka pravdépodobnost PE

PE
nepravdépodobna

PE
pravdépodobna

Stredni

Vylouceni PE

D-dimer

Negativni vysledek, vysoce senzitivni metoda

Negativni vysledek, stfedné senzitivni metoda
CT angiografie hrudniku

Normadlni vysledek samotné multidetektorové CT
Ventilacné perfuzni scintigrafie (V/Q sken)
Normalni perfuzni plicni sken

Nediagnosticky plicni sken® a negativni proximalni CUS

Potvrzeni PE

CT angiografie hrudniku s prikazem alespor
segmentarni PE

Perfuzni plicni sken ukazujici na vysokou pravdépodobnost

CUS prokazujici proximalni HZT

+/zelena = platné diagnostické kritérium (bez nutnosti dalSich vysetieni); -/Cervend = neplatné kritérium (nutnost dalSich vysetieni); +/zluta

= sporné kritérium (zvazit dalsi vysetfeni).

2Plicni sken ukazujici nizkou nebo stfedni pravdépodobnost podle klasifikace PIOPED.
CT - vypocetni tomografie; CUS - kompresni Zilni ultrasonografie; HZT - hluboka Zilni trombéza; PE - plicni embolie; PIOPED - (systém
klasifikace) Prospective Investigation of Pulmonary Embolism Diagnosis; V/Q sken - ventila¢né perfuzni scintigrafie.
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Podezreni na PE s Sokem nebo hypotenzi

Okamzita dostupnost CT angiografie

!

Ne2

——

Echokardiografie

'
PretiZzeni PKSP
|
' '

\/
Jina vysetrovaci metoda neni

nestabilni pacient

k dispozici® nebo hemodynamicky

!

Ano

Y

CT angiografie

Ne Ano —» dostupna apacient |

hemodynamicky
stabilni

CT angiografie

l l

Pozitivni

Negativni

1

1

1

:

\/ .
1

1

vrwve 1
1

obéhové nestability

Specificka lécba PE: Patrani po jinych pric¢inach
primarni reperfuze* obéhové nestability

CT - vypocetni tomografie; PE - plicni embolie; PKS - prava komora srde¢ni.

¢ Trombolyza, pfipadné chirurgickd embolektomie nebo katetrizacni lécba.

2 Plati i pro pfipady, kdy je stav pacienta natolik kriticky, Ze umozruje diagnostické vysetieni pouze u luzka.

bKromé diagnézy dysfunkce PKS muze transthorakalni echokardiografie u ltizka nékdy pfimo potvrdit PE zobrazenim mobilnich tromb( v pravostrannych
srde¢nich oddilech. Mezi pomocné zobrazovaci metody u lGzka patfi transezofageélni echokardiografie, ktera maze zjistit emboly v plicnici a jejich hlavnich
vétvich, a bilateralni kompresni Zilni ultrasonografie, ktera mize potvrdit hlubokou zilni trombozu, a pomoci tak pfi rozhodovani v kritickych situacich.

Obr. 3 - Diagnosticky algoritmus u pacientt s podezienim na vysoce rizikovou PE, tj. u pacientd se Sokem nebo hypotenzi

téni, at jiz echokardiograficky, nebo pomoci CT, je uzitené
pro stratifikaci rizika onemocnéni. Echokardiografické vy-
Setfeni neni doporuceno pro diagnostiku hemodynamicky
stabilnich, normotenznich pacientd s podezienim na PE s niz-
kym nebo stfednim rizikem (negativni prediktivni hodnota
echokardiografie je u téchto nemocnych jen kolem 40-50 %).
Naopak pfi podezfeni na vysoce rizikovou PE nepfitomnost
echokardiografickych znamek pretizeni nebo dysfunkce PKS
plicni embolii jako pficinu hemodynamické nestability prak-
ticky vylucuje. Mobilni tromby v pravostrannych srdec¢nich od-
dilech v podstaté potvrzuji diagndzu PE a jejich pfitomnost je
spojena s dysfunkci PKS a vysokou ¢asnou mortalitou.

3.9 Kompresni zilni ultrasonografie

Pfi¢inou PE je ve vét3iné pfipadt HZT dolni koncetiny. Ve
studii s pouzitim venografie byla HZT nalezena u 70 % pa-
cienth s prokazanou PE. Kompresni Zilni ultrasonografie
(CUS) prokazuje HZT u 30-50 % pacientd s PE. Nalez proxi-

malni HZT u pacientd s podezienim na PE je dostacujici pro
zahajeni antikoagula¢ni |é¢by bez provedeni dalsich vyset-
feni.

3.10 Diagnostické strategie

Alternativni diagnostické algoritmy zaloZzené na duka-
zech jsou uvedeny v tabulce 6.

3.10.1 Podezieni na plicni embolii
s Sokem nebo hypotenzi (obr. 3)

Jde o situaci s bezprostfednim ohrozenim zivota. Klinic-
ka pravdépodobnost PE je obvykle vysoka a diferencialni
diagnéza zahrnuje akutni chlopenni dysfunkci, srdecni
tamponddu, akutni koronarni syndrom (AKS) a disekci
tuaci je transthorakdlni echokardiografie u lUzka, ktera
prokdze akutni plicni hypertenzi a dysfunkci PKS. U vy-
soce nestabilniho pacienta postacuje echokardiograficky
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|

Podezreni na PE bez $oku nebo hypotenze

Posoudit klinickou pravdépodobnost PE
Klinicky usudek nebo predikce dle skore?

4

Nizka/stredni klinickd pravdépodobnost
nebo PE nepravdépodobna

|

D-dimer
|
Negativni POZTVM
CT angiografie

! !

PE neprokazana PE prokdzéana©

4 l l

LécbaP

Bez lécby®

CT - vypocetni tomografie; PE - plicni embolie.

® Antikoagula¢ni Ié¢ba pfi PE.

2Pro stanoveni klinické pravdépodobnosti Ize pouzit dvé alternativni klasifikace; se tfemi kategoriemi (klinicka pravdépodobnost definovéna jako nizk, stfedni nebo
vysoka) nebo se dvéma kategoriemi (PE pravdépodobna nebo PE nepravdépodobnd). Pri pouziti stfedné senzitivnich metod je nutno stanoveni D-dimerd omezit na
pacienty s nizkou klinickou pravdépodobnosti (nebo s nepravdépodobnou PE). Naproti tomu vysoce senzitivni metody D-dimert Ize pouZit i u pacientl se stfedni
klinickou pravdépodobnosti PE. U hospitalizovanych pacientd ma stanoveni D-dimer pii podezieni na PE omezeny vyznam.

<CT angiogram je pro PE diagnosticky, pokud prokazuje PE na segmentarni nebo proximalnéjsi drovni.
94U pacientd s negativnim CT angiogramem a vysokou klinickou pravdépodobnosti muze byt pfed ukoncéenim specifické lécby pro PE zvazena dalsi diagnostika.

l

Vysoka klinicka pravdépodobnost
nebo PE pravdépodobna

4

CT angiografie
|

! !

PE neprokazana PE prokazéana©

) |

Bez lécby nebo
dalsi vysetreni®

LécbaP

Obr. 4 - Diagnosticky algoritmus u pacientti s podezienim na PE bez vysokého rizika

prokadzana dysfunkce PKS k okamzitému zahajeni reper-
fuzni 1é¢by bez dalsiho vysetfovani. Toto rozhodnuti mize
déle podpofit zobrazeni trombl v pravostrannych srdec-
nich oddilech. Mezi dalsi vysetfeni patii transezofagealni
echokardiografie u ltzka, jez maze pfimo zobrazit tromby
v plicnici a jejich hlavnich vétvich; a CUS u lGzka (diagnos-
tika proximalni HZT). Diagndzu je vhodné potvrdit MDC-
TA , pokud to hemodynamicky stav pacienta umozriuje.

3.10.2 Podezreni na plicni embolii
bez soku nebo hypotenze (obr. 4)

Hlavni metodou pfi podezieni na PE se stala MDCTA. U pa-
cientd na urgentnim pfijmu je prvnim logickym krokem
stanoveni D-dimerd v plazmé spolu se stanovenim klinické
pravdépodobnosti; tento postup vylouci PE pfiblizné u 30
% pacientld. D-dimery neni doporuceno vysetfovat u pa-
cientd s vysokou klinickou pravdépodobnosti PE. Jejich sta-
noveni je rovnéz méné uzitecné u hospitalizovanych pa-
cientd (vyzaduje velky pocet pacientt pro ziskani klinicky
vyznamného negativniho vysledku). Multidetektorovd CT
angiografie plicnice je metodou vysetfeni druhé linie u pa-

cientt se zvysenymi D-dimery a metodou prvni linie u pa-
cientt s vysokou klinickou pravdépodobnosti PE. Tato me-
toda je diagnosticka, pokud prokaze plicni embolii alespory
na segmentarni urovni. Provedeni CUS pred MDCTA je va-
riantou u pacientt s relativnimi kontraindikacemi CT (napf.
rendlnim selhanim, alergii na kontrast nebo téhotenstvim).
Na pracovistich se snadno dostupnou V/Q scintigrafii je
toto vySetieni metodou volby u pacientl se zvy$enymi D-di-
mery a kontraindikaci CT. V/Q scintigrafie je vhodné&j$i nez
MDCTA z pohledu nizZsi radia¢ni zatéze (zvlasté u mladsich
pacientek, u nichz by MDCTA mohlo zvysit celoZivotni rizi-
ko vzniku rakoviny prsu).

3.11 Dosud nezodpovézené otazky

Diagnosticky a klinicky vyznam subsegmentarnich defektu
na MDCTA je stéle predmétem diskusi. VytéZznost a naklado-
vou efektivitu CUS pfi podezieni na PE je nutno dale upres-
nit. ,Triple rule-out” vysetfeni (CT angiografické vysetfeni
hrudniku k vylouceni ischemické choroby srdecni, PE a di-
sekce aorty) u pacientl s netraumatickou bolesti na hrudi je
zirejmé dostacujici i pro prokazani korondrni nemoci.
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Tabulka 7 - PGvodni a zjednodusena verze PESI

Parametr Pavodni verze Zjednodusena verze
Vék Vék v letech 1 bod (pokud vék > 80 let)
Muzské pohlavi +10 bod -
Nadorové onemocnéni +30 bod 1 bod
Chronické srdecni selhani +10 bod 1 bod
Chronickeé plicni onemocnéni +10 bod
Srdecni frekvence > 110 tepd/min +20 bod 1 bod
Systolicky krevni tlak < 100 mm Hg +30 bodl 1 bod
Dechové frekvence > 30 dechd/min +20 bodl -
Teplota < 36 °C +20 bod -
Zménény dusevni stav +60 bod -
Arterialni saturace oxyhemoglobinu < 90 % +20 bod( 1 bod
Trida I: < 65 bodi 0 bodt = 30denni riziko umrti 1,0 %
Velmi nizké 30denni riziko umrti (0-1,6 %) | (95% Cl 0,0 %-2,1 %)
Trida II: 66-85 bodul
Nizké riziko umrti (1,7-3,5 %)
Trida I1I: 86-105 bodu > 1 bod(y) = 30denni riziko umrti 10,9 %
Stredné vysoké riziko umrti (3,2-7,1 %) (95% Cl 8,5 %-13,2 %)
Trida IV: 106-125 bodu
Vysoké riziko umrti (4,0-11,4 %)
Trida V: > 125 bodu
Velmi vysoké riziko umrti (10,0-24,5 %)

PESI (Pulmonary Embolism Severity Index) — index zavaznosti PE.
2 Je souctem bodd.

Tabulka 8 - Zobrazovaci metody a laboratorni vysetreni® pouzivané v predikci ¢asné® mortality u akutni PE

Test nebo Hrani¢ni  Senzitivita Specificita NPV PPV net?oRHR Pocet USE?Jgiiam Poznamk
biomarker hodnota (95% CI) (95% Cl)  (95% CI) (95% CI) (95% Cl) pacient (o N—— y
Ruzna Dysfunkce PKS

. . kritéria 98 2,4 Meta- prokézana
Echokardiografie dysfunkce 74(61-84) | 54 (51-56) (96-99) 8 (6-10) (1,3-4,3) 1249 analyza echokardiograficky
PKS nebo na CT

) byla jednim ze

POl | 46@r66) | s9(sa6a) | B a4 | (03| 383 e zafazovacich

— == kritérii ve dvou
randomizovanych

CT_ i studiich
angiografie PKS/LKS 97 2,8 Prospektivni hodnoticich
>00 | 34(65-94) 135(3039) | gy gq |70V ggg0 | 457 kohorta® | tromboljzuu

normotenznich

pacientd s PE.

Optimalni

hrani¢ni

75-100 98 14 6,5 Meta-

BNP pgimi | 856495 156 (062 | (g1 g9) | (921) | (2021) | % analyza hgg;‘u‘ﬁizgzlf
definovana.

Hodnota

NT-proBNP

< 500 pg/ml

.| bylajednim ze

NT-proBNP 600 pg/ml | 86 (69-95) | 50 (46-54) (97??00) 7(5-19) | 26_'138 3| 688 Pfgf\f)'::;‘ﬁ”' zatazovacich
! ! kritérii ve studii
s jednim ramenem
hodnotici domaci

|écbu PE.

Pokracovani na nasledujici strané
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Tabulka 8 - Zobrazovaci metody a laboratorni vysetreni® pouzivané v predikci ¢asné® mortality u akutni PE (dokonceni)

Rizné
analytické PP
. 4,0 Meta- Pozitivni
Troponin | meto.c!y’/ NR NR NR NR 2,2-7.2) 1303 analyza troponin byl
hranlcnlc jednim ze
hodnoty zatazovacich
Rizné kritérif
analytické Meta- v randomizované
metody / NR NR NR NR 682 ; studii hodnotici
. 2 analyza :
Troponin T hranicni trombolyzu u
hodnoty* normotenznich
98 5,0 Prospektivni | Pacientu s PE
d _ _ 1
14 pg/ml 87 (71-95) | 42 (38-47) (95-99) 9 (6-12) (1,7-14,4) 526 kohorta®
82 99 28 36,6 Prospektivni
H-FABP 6ng/ml | 89(G2-99) | (74789) | (9a-99) | (13-47) | (43-308) | '%° kohorta®

BNP — mozkovy natriureticky peptid; CT - vypocetni tomografie; H-FABP (heart-type fatty acid-binding protein) — srdecni typ proteinu
vazajiciho mastné kyseliny; HR — pomér rizik; LKS - leva komora srde¢ni; NPV - negativni prediktivni hodnota; NR (not reported in the
reference cited) - v citovaném zdroji neuvedeno; NT-proBNP — N-terminélni fragment mozkového natriuretického propeptidu; OR — pomér
sanci; PE - plicni embolie; PKS - prava komora srdecni; PPV - pozitivni prediktivni hodnota.

2V tabulce jsou uvedeny vysledky metaanalyz nebo, pokud nebyly provedeny, nejvétsich prospektivnich kohortnich studii.

®Ve vétsiné studii znamend ,asné” obdobi hospitalizace nebo prvnich 30 dni po zarazujici udalosti.

Ve studiich zafazenych do této metaanalyzy odpovidaly hrani¢ni hodnoty stanoveni srdec¢nich troponint 99. percentilu hodnot zdravych

jedinct s varia¢nim koeficientem < 10 %.
4 Vysoce senzitivni analytickd metoda.

¢Do téchto studii byli zarfazeni pouze normotenzni pacienti a byl v nich pouzit kombinovany sledovany parametr (Umrti ze viech pficin

nebo zdvazné kardiovaskularni komplikace).

4 Stanoveni prognézy

4.1 Klinické parametry

Dosud nejdukladnéji validovany skérovaci systém je in-
dex zavaznosti PE (PESI; tabulka 7). Byla také vytvorena
a validovana jeho zjednodusena verze (sPESI). Symptomy
a klinické znamky akutniho selhdni PKS (napf. perzistujici
hypotenze a kardiogenni Sok) ukazuji na vysoké riziko cas-
ného umrti. S nepfiznivou kratkodobou prognézou jsou
spojeny i synkopa, tachykardie a pfitomnost komorbidit.

4.2 Zobrazeni pravé komory
echokardiograficky nebo CT angiografii

Mezi echokardiografické ndlezy pouzivané ke stratifikaci
rizika pacientt patfi dilatace PKS, zvétseny pomér rozméru
PKS/LKS, hypokineze volné stény PKS, zvysena rychlost triku-
spidalniho regurgita¢niho proudu, snizena hodnota exkurze
lateralni ¢asti trikuspidalniho anulu (TAPSE) nebo kombinace
vyse uvedeného. Echokardiograficky zjisténa dysfunkce PKS
je sice spojena se zvysenou kratkodobou mortalitou hemody-
namicky stabilnich pacientd, jeji celkova pozitivni prediktivni
hodnota je vSak nizka (tabulka 8). Pravolevy zkrat pres fora-
men ovale patens (PFO) a pfitomnost trombu v pravostran-
nych srdecnich oddilech jsou spojeny se zvysenou mortalitou
pacientt s akutni PE. Multidetektorovd CT angiografie plic-
nice muaze zjistit zvétseni PKS jako ukazatele dysfunkce PKS
a progndzy (tabulka 8).

4.3 Laboratorni vysetieni a biomarkery
4.3.1 Markery dysfunkce pravé komory

Metaanalyza prokazala, Ze 51 % z 1 132 neselektovanych
pacientt s akutni PE mélo pfi pfijmu zvySené koncentrace

mozkového natriuretického peptidu (BNP) nebo N-termi-
nalniho fragmentu mozkového natriuretického propep-
tidu (NT-proBNP). Tito pacienti méli 10% riziko c¢asného
umrti a 23% riziko nepfiznivého vysledného klinického
stavu. U normotenznich pacientt s PE je pozitivni predik-
tivni hodnota zvysenych hodnot BNP nebo NT-proBNP
z hlediska ¢asné mortality nizka (tabulka 8). Nizké hod-
noty BNP nebo NT-proBNP jsou diky vysoké negativni pre-
diktivni hodnoté uzite¢né pfi vyhledavani pacientl s pfiz-
nivym kratkodobym klinickym vysledkem.

4.3.2 Markery poskozeni myokardu

Metaanalyza (1 985 pacientl) prokazala zvysené koncentrace
srdecnich troponint pfiblizné u 50 % pacientt s PE (tabul-
ka 8). Zvysené koncentrace troponinl byly spojeny s vysokou
mortalitou jak u neselektovanych, tak u hemodynamicky
stabilnich pacientd. Jini autofi vSak upozornili na omezenou
prognostickou hodnotu zvy3enych hodnot troponint u nor-
motenznich pacientd. Negativni prediktivni hodnota troponi-
nu je vysoka. Prognostickou hodnotu u akutni PE ma i srdecni
typ proteinu vézajiciho mastné kyseliny (H-FABP).

4.3.3 Dalsi (nekardidlni) laboratorni biomarkery

Zvyseni sérové koncentrace kreatininu a snizena glomerular-
ni filtrace u akutni PE jsou spojeny s vyssi 30denni celkovou
mortalitou. Prognostickou hodnotu mé i elevace lipokalinu
asociovaného s Zelatindzou neutrofild (NGALu) a cystatinu
C. Zvysené D-dimery byly spojeny s vyssi kratkodobou mor-
talitou, zatimco hodnoty < 1 500 ng/ml mély 99% negativni
prediktivni hodnotu z hlediska tfimési¢ni celkové mortality.

4.4 Kombinované metody a skérovaci systémy

Pro zpresnéni stratifikace rizika PE byly navrZzeny a ovéro-
vany razné kombinace klinickych ndlezu s vysledky zobra-
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Tabulka 9 - Klasifikace pacientti s akutni PE podle rizika casného umrti

Riziko ¢asného umrti

Sok nebo
hypotenze

Vyssi stiedni riziko

Rizikové parametry a skore

Zobrazovaci metoda
prokazala znamky
dysfunkce PKS®

Laboratorni srdecni
biomarkery*

PESI ttida IlI-V
nebo sPESI > 12

Oboji pozitivni

Stiedni

Nizsi stfedni riziko

Bud jeden, (nebo Zadny) pozitivni

Vysetieni fakultativni; pokud provedeno,
oboji s negativnim vysledkem®

PE - plicni embolie; PESI - index zédvaznosti PE; PKS — prava komora srdecni; sPESI - simplifikovany PESI.

2PESI tfida IlI-V znamena stfedni az velmi vysoké riziko umrti do 30 dn(; sPESI > 1 bod(y) znamena vysoké riziko imrti do 30 dn(.
®Mezi echokardiografickd kritéria dysfunkce PKS patfi dilatace PKS a/nebo zvySeny pomér end-diastolického rozméru PKS/LKS (ve
vétsiné studii byla uvadéna prahova hodnota 0,9 nebo 1,0); hypokineze volné stény PKS; zvysena rychlost trikuspidalniho
regurgita¢niho proudu; pfipadné kombinace vyse uvedeného. Pi vySetieni CT angiografii (zobrazeni ¢ty srde¢nich oddilt)
je dysfunkce PKS definovana jako zvyseny pomér primérd PKS/LKS (s prahovou hodnotou 0,9 nebo 1,0).

“Markery poskozeni myokardu (napf. zvysené plazmatické koncentrace srdecnich troponinl | nebo T) nebo srdec¢niho selhani
v dusledku dysfunkce PKS (zvysené plazmatické koncentrace natriuretickych peptidd).

4U pacientu s hypotenzi nebo se Sokem se nepovazuje za nutné vypocitavat PESI (nebo sPESI) ani provadét laboratorni testy.
¢Pacienty v PESI tfidé I-1l nebo s hodnotou sPESI 0 a se zvysenymi hodnotami srdecnich biomarkert nebo znamkami
dysfunkce PKS pii vysetfeni zobrazovacimi metodami je rovnéz nutno zafadit do kategorie s nizsim stfednim rizikem. To

se muze tykat situaci, kdy jsou vysledky vysetieni zobrazovacimi metodami nebo biomarkert k dispozici pfed vypocitanim

indexu klinické zédvaznosti.

zovacich metod a laboratornich testd; jejich vyznam pro
klinickou praxi je viak nutno teprve stanovit.

4.5 Strategie stanoveni prognozy

V predikci ¢asného (nemocni¢niho nebo 30denniho) kli-
nického vysledku pacientd s akutni PE je nutno vzit v Uva-
hu jak riziko v souvislosti s PE, tak klinicky stav pacienta

Doporuceni | - Doporuceni pro stanoveni progndzy
Doporuceni

Pfi podezieni nebo potvrzeni PE je pro
identifikaci pacientd s vysokym rizikem
¢asného umrti doporucena vstupni rizikova
stratifikace zalozena na pfitomnosti Soku
nebo perzistujici hypotenze.

U pacientl bez vysokého rizika by mélo
byt k rozliseni PE s nizkym rizikem od
PE se stifednim rizikem zvaZeno pouZziti
validovaného skérovaciho systému
predikce klinického rizika, idealné PESI
nebo sPESI.

U pacientl se stfednim rizikem by mélo
byt pro dalsi stratifikaci rizika zvazeno
vySetreni pravé komory echokardiograficky
nebo CT a vysetfeni poskozeni myokardu
stanovenim laboratornich biomarkerd.

CT - vypocetni tomografie (plicni angiografie); PE - plicni embolie;
PESI (pulmonary embolism severity index) — index zavaznosti

PE; sPESI (simplified pulmonary embolism severity index) —
zjednoduseny index zavaznosti PE.

2Tfida doporuceni

®Uroven dlikazl

a jeho komorbidity (tabulka 9). Lé¢ebné postupy a algo-
ritmy adjustované na riziko a doporucené na zakladé této
klasifikace jsou pfedmétem nasledujiciho oddilu a shrnu-
ty na obrazku 5. a v doporuceni | (viz str. 444).

Priblizné u jedné tretiny pacientl s PE je riziko casné
nezadouci pfihody nizké (PESI tfida | nebo I, nebo sPESI
0). Normotenzni pacienti v PESI tfidé > Ill nebo sPESI > 1
maji stfedni riziko a je tfeba zvazit jejich dalsi stratifikaci.
Pacienti s dysfunkci PKS a zvySenymi hodnotami troponi-
nl patfi do kategorie s vy3sim stfednim rizikem (,inter-
mediate-high risk"”).

5 Lécba v akutni fazi

5.1 Hemodynamicka a respiracni podpora

Akutni selhani PKS s nasledné nizkym srde¢nim indexem
(cardiac index, Cl) je hlavni pfi¢cinou umrti pacientl s vy-
soce rizikovou PE. | kdyZ agresivni volumexpanze nenf
pfinosna, mudze mirna objemovd vyzva (500 ml) hodnotu
Cl zvysit. Podavani noradrenalinu je vhodné u pacientl
s hypotenzi. Dobutamin a/nebo dopamin Ize zvazit i u pa-
cientl s nizkym Cl a normalnim krevnim tlakem. Adre-
nalin v sobé slucuje pfinosné vlastnosti noradrenalinu
a dobutaminu bez systémovych vasodilatacnich ucinkd
dobutaminu. Podle udaji z malych klinickych studii mdze
inhalace oxidu dusnatého u pacientt s PE zlepsit jejich
hemodynamicky stav a vyménu plynd. Na zakladé pred-
béZnych udaju se zda, Ze levosimendan muze kombinaci
plicni vasodilatace a zvysenim kontraktility PKS vést k ob-
noveni ventrikuloarteridlniho ,,couplingu”.

Pozitivni nitrohrudni tlak indukovany mechanickou ven-
tilaci maze snizit zilni navrat a zhorsit selhdni PKS; proto
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Klinické podezieni na PE

Sok / hypotenze?

l Ano Ne

Diagnosticky algoritmus Diagnosticky algoritmus

jako na obr. 4

jako na obr. 3

PE potvrzena

Stanovit klinické riziko

(PESI nebo sPESI)

l PESI tfida [l1-IV PESI tfida I-II

nebo sPESI > 1 nebo sPESI = 0
PE potvrzena

Stredni riziko

Zvazit dalsi
stratifikaci rizika

Funkce PKS
(echokardiografie nebo CT)*

Laboratorni vysetreni®

Oboji pozitivni Jedno pozitivni
nebo oboji negativni
A ¥

Vysoké riziko Vys3i stiedni riziko Nizsi stiedni riziko m

A/C; monitorovani; Zvazit casné

<

Primarni reperfuze zvazit rescue Hospitalizace; A/Ce propusténi
reperfuzi‘ a domaci lécbuf

A/C - antikoagulace; CT - CT plicni angiografie; PE - plicni embolie; PESI (pulmonary embolism severity index) — index zavaznosti PE; PKS - pravé komora srde¢ni;
sPESI (simplified pulmonary embolism severity index) - zjednoduseny index zavaznosti PE.

2Pokud jiz bylo v rdmci diagnostického vysetieni provedeno echokardiografické vysetfeni a byla zjisténa dysfunkce PKS nebo pokud CT prokézalo zvétseni PKS
(pomér PKS/LKS [levé komory srdecni]) > 0,9, je tfeba stanovit srdecni troponiny s vyjimkou pfipadd, kdy primérni reperfuze nepredstavuje Iécebnou metodu (napf.
pro tézkou komorbiditu nebo omezenou predpokladanou dobu doziti pacienta).

®Markery poskozeni myokardu (napf. zvy$ené plazmatické koncentrace srdecnich troponint | nebo T) nebo srdecniho selhani v disledku dysfunkce (pravé) komory
(zvysené plazmatické koncentrace natriuretickych peptid(). Pokud byly srde¢ni biomarkery jiz stanoveny v ramci pocate¢niho diagnostického vysetfeni (napf. na
»chest pain unit”) s pozitivnim vysledkem, je nutno zvazit echokardiografické vySetfeni pro zhodnoceni funkce PKS nebo je nutno pomoci CT (znovu) stanovit
velikost PKS.

Pacienty v PESI tfidé I-Il nebo sPESI 0 a se zvysenymi hodnotami srdecnich biomarker nebo zndmkami dysfunkce PKS pfi vysetieni zobrazovacimi metodami je
rovnéz nutno zaradit do kategorie nizsiho stfedniho rizika. To by se mohlo tykat i situaci, kdy jsou vysledky zobrazeni nebo hodnoty biomarkert k dispozici jesté
pred vypoctem indexu klinické zavaznosti. Tito pacienti nejspise nejsou kandidaty pro domaci [écbu.

4Trombolyza (co nejdfive), pokud se objevi klinické znamky hemodynamické dekompenzace; chirurgickd plicni embolektomie nebo perkuténni katetriza¢ni lé¢ba
jako alternativa systémové trombolyzy, zvlasté v pfipadech s vysokym rizikem krvaceni.

¢Monitorovani by mélo byt zvazeno u pacientti s prokazanou PE a pozitivnim troponinem, a to i pfi absenci dysfunkce PKS.

Zjednodusena verze PESI nebyla validovéana v prospektivnich studiich domaci péce; ve dvou (nerandomizovanych) studiich s jednim ramenem byla pouzita jina
vstupni kritéria nez PESI.

Obr. 5 - Diagnosticky a lécebny algoritmus u PE v zavislosti na stratifikaci rizika (rizikové kategorie - viz tabulku 9)
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je tfeba pfi nastaveni pozitivniho tlaku na konci vydechu
(PEEP) postupovat opatrné. Udrzeni plateau tlaku na konci
nadechu < 30 cm H,O vyZaduje pouziti nizkych dechovych
objemU (kolem 6 ml/kg idealni télesné hmotnosti).

Zkusenosti z experiment0, kasuistik a souborl pacien-
t0 naznacuji, Ze pfi masivni PE mUze byt ucinné napojeni
na mimotélni obéh.

5.2 Antikoagulace (doporuceni Il + llI)

Doporuceni Il - Doporuceni pro lécbu v akutni fazi

bopoueen | Taar | rover

PE se Sokem nebo hypotenzi (vysoce rizikova PE)

U pacientu s PE s vysokym rizikem
se doporucuje bez odkladu zahajit
intravendzni antikoagulaci UFH.

Je doporucena trombolytickd lécba.

U pacientu s kontraindikovanou nebo
neuspésnou trombolyzou je doporucena
chirurgickd embolektomie.

Perkuténni katetrizacni 1é¢ba by méla
byt zvdzena jako alternativa chirurgické
embolektomie u pacientl v pfipadé, ze
plné davkovana systémova trombolyza je
kontraindikovéna nebo selhala.c

PE - plicni embolie; UFH - nefrakcionovany heparin.

2Ttida doporuceni

®Uroven dlikazl

“Pokud je k dispozici tym s dostate¢nymi zkuSenostmi a vybavenim
pracovisté.

Doporuceni lll - Doporuceni pro lécbu v akutni fazi

Doporieni | Tie | Grover]

PE bez Soku nebo hypotenze (se strednim nebo nizkym rizikem)¢
Antikoagulace: kombinace parenteralni lécby a VKA

U pacientu s vysokou nebo stredni
pravdépodobnosti PE je indikovédno
okamzité zahdjeni parenteralni
antikoagulace jiz v priibéhu
diagnostického vysetreni.

U vétsiny pacientl v akutni fazi se jako
parenteralni antikoagulace doporucuje
podéani LMWH nebo fondaparinuxu.

Soubézné s parenterélni antikoagulaci je
doporucena lécba VKA s cilem dosdhnout
hodnotu INR 2,5 (rozmezi 2,0-3,0).

Antikoagulace: nova peroralni antikoagulancia

Jako alternativa kombinace parenteralni
antikoagulace s VKA je doporucena
antikoagulace rivaroxabanem (15 mg
dvakrat denné po dobu tfi tydnl, nasledné
20 mg jednou denné).

Jako alternativa kombinace parenteralni
antikoagulace s VKA je indikovana
antikoagulace apixabanem (10 mg dvakrat
denné po dobu sedmi dni, nasledné 5 mg
dvakrat denné).

Doporuceni lll - Doporuceni pro lécbu v akutni fazi (dokonceni)

Jako alternativa se po parenterdlni
antikoagulaci v akutni fazi doporucuje
podavani dabigatranu (150 mg dvakrat
denné nebo 110 mg dvakrat denné u
pacientu ve véku > 80 nebo pacientl
uzivajicich verapamil).

Jako alternativa VKA je po parenterélni
antikoagulaci v akutni fazi doporu¢eno
podavani edoxabanu.*

Pacienttim s tézkym renalnim postizenim
se nedoporucuje podavat nova peroralni
antikoagulancia (rivaroxaban, apixaban,
dabigatran, edoxaban).¢

Reperfuzni lécba

U pacientud bez Soku nebo hypotenze neni
rutinni primarni systémova trombolyza
doporucena.

Pacienty s PE a vyssim stfednim rizikem
je doporuceno neustéle monitorovat, coz
umozni ¢asnou detekci hemodynamické
dekompenzance a v¢asné zahajeni
zachranné (,rescue”) reperfuzni lécby.

U pacientu s PE s vy3sim stfednim rizikem
a klinickymi znamkami hemodynamické
dekompenzace by méla byt zvazena
trombolytickd Iécba.

Pfi predpokladaném vysokém riziku
krvaceni béhem trombolytické Iécby mize
byt u pacientl s PE s vy$3im stfednim
rizikem zvaZena chirurgicka embolektomie.f

Pfi pfedpokladaném vysokém riziku krvaceni
béhem trombolytické Iécby mize byt u
pacientt s PE s vy38im stiednim rizikem
zvazena perkutanni katetriza¢ni lécba.f

Casné propusténi a domaci lécba

U pacientu s akutni PE s nizkym rizikem by
mélo byt zvazeno jejich ¢asné propusténi
a pokracovani v domaci l1écbé v pripadech,
kdy lze zajistit fadnou ambulantni i
antikoagulacni lécbu.

* POZOR: U edoxabanu v soucasnosti v Evropské unii

probiha schvalovaci fizeni pro jeho pouziti v 1é¢bé zZilniho
tromboembolismu.

aPTT - aktivovany parcialni tromboplastinovy cas; INR -
mezinarodni normalizovany pomér; LMWH - nizkomolekularni
heparin; PE - plicni embolie; UFH - nefrakcionovany heparin; VKA
- antagonista vitaminu K.

2Ttida doporuceni

b Uroveri diikaz(

“Viz tabulku 9 s definicemi rizikovych kategorii.

dStudie RE-COVER a RE-COVER Il jsou povazovany za jednu velkou studii.
¢Clearance kreatininu < 30 ml/min pro rivaroxaban, dabigatran a
edoxaban a < 25 ml/min pro apixaban.

fPokud je k dispozici tym s dostatecnymi zkusenostmi a vybavenim
pracovisté.

Cilem lécby je zabranit jak ¢asnému umrti, tak recidivé
symptomatické nebo fatalni PE. Obvykla délka antiko-
agulace je alespon tfi mésice (viz rovnéz kapitolu 6).
V akutni fazi je indikovana parenterdlni antikoagulace
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(nefrakcionovany heparin [UFH], nizkomolekularni he-
parin [LMWH] nebo fondaparinux) prvnich pét az deset
dnl. Parenteralni podavani heparinu se musi prekryvat
se zahdjenim lécby antagonisty vitaminu K (VKA), pfi-
padné po ném muze nasledovat |écba dabigatranem
nebo edoxabanem. Antikoagula¢ni lé¢bu rivaroxa-
banem nebo apixabanem je mozZzné zahdjit okamzité
nebo jeden az dva dny po zahdjeni aplikace UFH, LMWH
nebo fondaparinuxu.

5.2.1 Parenteralni antikoagulace

Enoxaparin 1,0 mg/kg Kazdych 12 hodin
nebo
1,5 mg/kg? Jednou denné?
Tinzaparin 175 j./kg Jednou denné
Dalteparin 100 m.j./kg® Kazdych 12 hodin®
nebo
200 m.j./kg® Jednou denné®
Nadroparin® 86 m.j./kg Kazdych 12 hodin
nebo
171 m.j./kg Jednou denné
Fondaparinux 5mg Jednou denné
(télesna hmotnost < 50 kg);
7,5 mg (télesnd hmotnost
50-100 kg);
10 mg (télesnd hmotnost
> 100 kg)

Vsechny latky podavany subkutdnné.

LMWH - nizkomolekularni heparin; m.j. - mezinarodni jednotka.
2 Injekéné aplikovany enoxaparin jednou denné v davce 1,5 mg/
kg je schvalen pro nemocni¢ni 1é¢bu PE v USA a v nékterych
evropskych zemich.

®Pacientlim s nddorovym onemocnénim se dalteparin podava

v davce 200 m.j./kg télesné hmotnosti (maximum, 18 000 m.j.)
jednou denné po dobu jednoho mésice, nasledné v davce 150 m.j./kg
jednou denné po dobu péti mésicd. Po této dobé je nutno
pokracovat v antikoagulaci antagonisty vitaminu K nebo LMWH
bud natrvalo, nebo do doby, nez je nddorové onemocnéni
povazovano za vylécené.

“Nadroparin je schvélen pro léc¢bu v nékterych evropskych zemich.

U pacientl s vysokou nebo stfedni klinickou pravdépo-
dobnosti PE (viz kapitolu 3) je nutno parenteralni antikoa-
gulaci zahadjit jiz pfi ¢ekani na vysledky diagnostickych
vysetfeni. Pfednost se dava subkutanné podavanému
LMWH nebo fondaparinuxu, protoZe jsou spojeny s niz-
$im rizikem zavazného krvaceni a heparinem indukované
trombocytopenie (HIT). Naproti tomu UFH je indikovan
u pacientu v ptipadé zvazovani primarni reperfuzni l1écby
(viz dale), u pacientu s clearance kreatininu < 30 ml/min
nebo u tézce obéznich. Nizkomolekularni hepariny schva-
lené pro Ié¢bu akutni PE jsou uvedeny v tabulce 10. Lécba
LMWH a fondaparinuxem nevyzaduje zadné rutinni mo-
nitorovani, béhem téhotenstvi vSak |ze zvazit pravidelné
stanovovani anti-Xa aktivity.

5.2.2 Antagonisté vitaminu K

Lécbu antagonisty vitaminu K (VKA) je nutno zahdjit co
nejdrive, idealné ve stejny den jako parenterdIni anti-
koagulaci. S antikoagulaci UFH, LMWH nebo fondapari-
nuxem je nutno pokracovat po dobu alespon péti dni az
do dosazeni hodnoty INR 2,0-3,0. Inicidlni ddvka warfari-
nu je 10 mg u mladsich (< 60 let), jinak zdravych ambu-
lantnich pacientl. U starsich a hospitalizovanych pacientt
zaciname davkou 5 mg warfarinu. Individualizované dav-
kovani je pravdépodobné vhodnéjsi nez rezimy s fixnim
davkovanim. Farmakogenetické vysetreni kvalitu antiko-
agulace nezvysi.

5.2.3 Nova peroralni antikoagulancia

Vysledky studii s novymi peroralnimi antikoagulancii
(NOAC) v léc¢bé TEN (tabulka 11) ukazuji, Ze tyto léky
nejsou horsi (z hlediska uc¢innosti) a jsou nejspise bez-
ni) nez standardni rezim heparin/VKA. V dobé pub-
likace téchto doporucenych postupl jsou v Evropské
unii pro 1é¢bu TEN schvaleny rivaroxaban, dabigatran
a apixaban.

Webova tabulka 3 - Schvalené rezimy trombolytické lécby

plicni embolie

Streptokindza | 250 000 m.j. béhem 30 minut jako nasycovaci

dévka, nasledné 100 000 m.j./h béhem 12-24 hodin

Zrychleny rezim: 1,5 milionu m.j. béhem 2 hodin

Urokinaza 4 400 m.j./kg béhem 10 minut jako nasycovaci davka,

nasledné 4 400 m.j./kg/h béhem 12-24 hodin
Zrychleny rezim: 3 miliony m.j. béhem 2 hodin
rtPA 100 mg béhem 2 hodin; nebo

0,6 mg/kg béhem 15 minut (maximalni davka 50 mg)

m.j. - mezindrodni jednotka; rtPA - rekombinantni tkdrnovy
aktivétor plazminogenu.

Webova tabulka 4 - Kontraindikace trombolytické lécby

Absolutni kontraindikace®

e Hemoragickd cévni mozkové pfihoda nebo cévni mozkova
pfihoda neznamé etiologie kdykoli v minulosti

¢ Ischemicka cévni mozkova prihoda v predchozich Sesti mésicich

e Poskozeni centralni nervové soustavy nebo novotvar

o Tézké trauma/operace/poranéni hlavy v predchozich tfech tydnech

¢ Kraceni do gastrointestindlniho traktu v poslednim mésici

® Zndmé riziko krvaceni

Relativni kontraindikace

e Transitorni ischemicka ataka v predchozich Sesti mésicich

e Perordlni antikoagula¢ni lécba

¢ Téhotenstvi nebo obdobi 1. tydne po porodu

e Nestlacitelnd mista vpichu

¢ Traumatickd resuscitace

e Refrakterni hypertenze (systolicky krevni tlak >180 mm Hg)
e Pokrocilé onemocnéni jater

¢ Infekéni endokarditida

¢ Aktivni pepticky vied

2 Absolutni kontraindikace trombolyzy se mohou zménit na relativni
u pacienta s vysoce rizikovou PE bezprostiedné ohroZujici Zivot.



448

Souhrn Doporucenych postupt ESC pro diagnostiku a 1é¢bu akutni plicni embolie

Tabulka 11 - Prehled klinickych studii faze Il s novymi, na vitaminu K nezavislymi peroralnimi antikoagulancii pro lé¢bu akutni faze
a se standardni délkou antikoagulace po TEN

Sledovany Sledovany
Lék Studie Usporadani Pod,avane &) Délka studie Pacienti '??.ra’“etf parame e :
a davky ucinnosti bezpecnosti
(vysledky) (vysledky)
Dabigatran | RE-COVER Dvojité Enoxaparin/ 6 mésica 2539 Recidivujici TEN | Zavazné
zaslepeng, dabigatran pacientt nebo krvéaceni:
dvojité (150 mg b.i.d.)? vs. s akutni TEN | fatalni PE: 1,6 % pfi
maskovana enoxaparin/ 2,4 % pfi dabigatranu
warfarin dabigatranu vs. 1,9 % pfi
vs. 2,1 % pfi warfarinu
warfarinu
RE-COVER I Dvojité Enoxaparin/ 6 mésicd 2589 Recidivujici TEN | Zavazné
zaslepend, dabigatran pacientt nebo krvaceni:
dvojité (150 mg b.i.d.)? s akutni TEN | fatalni PE: 15 pacientu pfi
maskovana vs. enoxaparin/ 2,3 % pfi dabigatranu vs.
warfarin dabigatranu 22 pacientu pfi
vs. 2,2 % pfi warfarinu
warfarinu
Rivaroxaban | EINSTEIN-DVT | Oteviena Rivaroxaban (15 mg | 3, 6, nebo 3449 Recidivujici TEN | Zavazné nebo
b.i.d. 12 mésicl pacientu nebo CRNM
po dobu tfi tydn, s akutni HZT | fatalni PE: krvéceni:
nésledné 20 mg 2,1 % pfi 8,1 % pri
0.d.) vs. enoxaparin/ rivaroxabanu rivaroxabanu
warfarin vs. 3,0 % pfi vs. 8,1 % pfi
warfarinu warfarinu
EINSTEIN-PE Oteviena Rivaroxaban (15 mg | 3, 6, nebo 4832 Recidivujici TEN | Zavazné nebo
b.i.d. 12 mésica pacientu nebo CRNM
po dobu 3 tydnd, s akutni PE | fatalni PE: krvaceni:
nésledné 20 mg 2,1 % pfi 10,3 % pfi
0.d.) vs. enoxaparin/ rivaroxabanu rivaroxabanu
warfarin vs. 1,8 % pfi vs. 11,4 % pfi
warfarinu warfarinu
Apixaban AMPLIFY Dvojité Apixaban (10 mg 6 mésicd 5395 Recidivujici TEN | Zavazné
zaslepeng, b.i.d. po dobu pacientt nebo krvéaceni:
dvojité sedmi dni, nasledné s akutni HZT | fatalni PE: 0,6 % pfi
maskovand 5 mg b.i.d.) vs. nebo PE 2,3 % pfi apixabanu vs.
enoxaparin/ apixabanu vs. 1,8 % pfi
warfarin 2,7 % pfi warfarinu
warfarinu
Edoxaban Hokusai-VTE Dvojité LMWH/edoxaban Rdzna, 8240 Recidivujici TEN | Zavazné nebo
zaslepeng, (60 mg o.d.; 3-12 pacientu nebo CRNM krvéceni:
dvojité 30 mgo.d., mésicl s akutni HZT | fatalni PE: 8,5 % pfi
maskovana pokud clearance a/nebo PE 3,2 % pfi edoxabanu
kreatininu 30-50 edoxabanu vs. 10,3 % pfi
ml/min nebo vs. 3,5 % pfi warfarinu
télesnd hmotnost warfarinu
<60 kg) vs. UFH nebo
LMWH/warfarin

b.i.d. - bis in die (dvakrat denn&); CRNM (clinically relevant non-major) - klinicky vyznamné, ne zavazné; HZT - hluboka Zilni trombéza;
0.d. - omni die (jednou denné); PE - plicni embolie; UFH - nefrakcionovany heparin; TEN — tromboembolicka nemoc.
2Davky schvalené pro dabigatran jsou 150 mg b.i.d. a 110 mg b.i.d.

5.3 Trombolyticka lécba

Trombolytickd [é¢ba akutni PE obnovuje perfuzi plic rychleji
nez antikoagulace. Rezimy schvalené pro Ié¢bu PE jsou uve-
deny ve webové tabulce 3 (str. 447). U pacientl s Zivot ohro-
Zujici, vysoce rizikovou PE je vétsina kontraindikaci trombo-
lyzy povazovdna za relativni (webova tabulka 4, str. 447).

Infuzi UFH je nutno prerusit béhem aplikace strepto-
kindzy nebo urokinazy, Ize s ni pokracovat béhem infuze
rtPA. Po dobu nékolika hodin od ukon¢eni trombolytické
|écby je vhodné pokracovat s antikoagulaci UFH pred pre-
vedenim pacienta na LMWH nebo fondaparinux. Trombo-
lyza mUze byt uzitecnd i u pacientd se symptomy trvajicimi

po dobu az 14 dni.
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Klinicky pfinos trombolyzy u hemodynamicky stabil-
nich pacientd je po fadu let predmétem sporu. Studie
PEITHO (Pulmonary Embolism Thrombolysis) byla multi-
centrickd, randomizovana, dvojité zaslepena studie po-
rovnavajici tenektepldzu plus heparin vs. placebo plus
heparin v 1écbé akutni PE u pacientl s dysfunkci PKS a po-
zitivnimi hodnotami troponinu. Vyskyt primarniho kom-
binovaného sledovaného cile (celkovd mortalita nebo
hemodynamicka dekompenzace/zhrouceni do sedmi dnt
od randomizace) se vyznamné snizil u pacientl Iécenych
tenektepldzou (2,6 % vs. 5,6 % v placebové skuping; p <
0,015; OR 0,44; 95% Cl 0,23-0,88). Pfinos trombolyzy spo-
¢ival hlavné ve vyznamném poklesu incidence hemodyna-
mického zhrouceni (1,6 % vs. 5,0 %; p < 0,002).

Analyza souhrnnych udajl ze studii s pouzitim rdznych
trombolytik a rezim0 prokdazala vyskyt nitrolebniho krva-
ceniv 1,9 % az 2,2 %.

5.4 Chirurgicka embolektomie

Vysledky multidisciplindrnich tymd neddvno znovu ozZivily
koncept chirurgické embolektomie u vysoce rizikové PE
i u vybranych pacientl s vyssim stfednim rizikem, zvlasté
v pfipadech kontraindikované nebo neulspésné trombo-
lyzy. Chirurgickd embolektomie byla rovnéz s Gspéchem

provedena u pacientd s tromby v pravostrannych srdec-
nich oddilech nasedajicich na mezisifiové septum v oblasti
PFO. Pfedoperacni trombolyza sice zvysuje riziko krvace-
ni, nepredstavuje vsak absolutni kontraindikaci chirurgic-
ké embolektomie.

5.5 Perkutanni mechanicka trombektomie

U pacientl s absolutni kontraindikaci trombolyzy patfi mezi
moznosti intervencni |éCby (i) fragmentace trombu ,, pigtail”
katetrem nebo balonkovym katetrem, (ii) reolyticka trom-
bektomie, (iii) aspiracni trombektomie a (iv) rotacni trom-
bektomie. Naproti tomu postupy preferované u pacientl
bez absolutni kontraindikace trombolyzy jsou katetrem po-
ddvana (pfipadné ultrazvukem akcelerovand) trombolyza
nebo farmakomechanickda trombolyza (viz také [2]).

5.6 Kavalni filtry (doporuceni IV)

K dispozici nejsou zadné udaje podporujici rutinni pou-
zivani kavalnich filtra u pacientl s volné vlajicimi tromby
v proximalnich Zzilach. Rovnéz neexistuji zddné dlkazy
podporujici indikaci kavalnich filtrd u pacientt indikova-
nych k systémové trombolyze, chirurgické embolektomii
nebo k plicni endarterektomii.

Tabulka 12 - Usporadani novéjsich multicentrickych studii s domaci lé¢bou akutni PE

Autor Usporadani Zarazovaci kritéria Hlavni vyfazovaci kritéria Pacienti
Aujesky Oteviena Vék > 18 let TK < 100 mm Hg 344 Obé ramena:
Randomizovana Potvrzend akutni PE | Bolest vyzaduijici opioidy (z 1557 po enoxaparin s.c.
Non-inferiorita PESI tfida | nebo Il Aktivni krvaceni nebo vysoké riziko | screeningu) dvakrat dennég;
19 center (ED) Extrémni obezita prekryvani s VKA
Propusténi do 24 CrCl < 30 ml/min (zahajit ,casné")
hodin vs. lécba béhem HIT v anamnéze
hospitalizace Prekazky v domdci lécbé
Otero Oteviena Vék > 18 let Hemodynamicka nestabilita 132 Obé ramena:
Randomizovana Potvrzend akutni PE | Troponin T > 0,1 ng/ml (z1016 po LMWH s.c.
9 center Nizké riziko Dysfunkce PKS (TTE) screeningu) prekryvani s VKA
Propusténi po 3-5 podle Uresandiho Vysoké riziko krvaceni (zahajit 10. den)
dnech vs. [écba béhem | klinického Tézkd komorbidita
hospitalizace prediktivniho Saturace 0, <93 %
systému CHOPN, astma
Extrémni obezita
Zondag Prospektivni kohorta Vék > 18 let Hemodynamicka nestabilita 297 Nadroparin s.c.
12 center (ED) Potvrzend akutni PE | Aktivni krvaceni nebo vysoké riziko | (z 581 po jednou denné;
Vsichni léCeni Pozadavek na pfivod kysliku screeningu) prekryvéni s VKA
ambulantné, propusténi CrCl < 30 ml/min (zahajit 1. den)
do 24 hodin Selhdni jater
HIT v anamnéze
Prekazky v domaci lécbé
Agterof Prospektivni kohorta Vék > 18 let Hemodynamicka nestabilita 152 LMWH s.c. jednou
Pét center (ED) Potvrzend akutni PE | Aktivni krvaceni nebo vysoké riziko | (z 351 po denng;
Propusténi do 24 hodin | NT-proBNP Tézka komorbidita screeningu) prekryvéni s VKA
< 500 pg/ml Bolest pfi i.v. analgezii (zahajit ,casné")
PoZadavek na pfivod kysliku
Kreatinin > 150 umol/I
Prekazky v domaci lécbé

CrCl - clearance kreatininu; ED (emergency department) — oddéleni urgentniho pfijmu; HIT — heparinem indukovana trombocytopenie; CHOPN —
(tézkd) chronickd obstrukéni plicni nemog; i.v. — intravendzni; LMWH - nizkomolekularni heparin; NT-proBNP — N-terminalini fragment mozkového
natriuretického propeptidu; PE - plicni embolie; PESI (Pulmonary Embolism Severity Index) — index zavaznosti PE (viz tabulku 7); PKS - prava
komora srdecni; s.c. — subkuténni; TK — (systolicky) krevni tlak; TTE - transthorakalni echokardiografie; VKA - antagonista vitaminu K.
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Doporuceni IV — Doporuceni pro kavalni filtry

Doporuceni

Implantace kavalnich filtrt (do IVC) by
méla byt zvazena u pacientl s akutni
PE a absolutnimi kontraindikacemi
antikoagulace.

Implantace kavalnich filtrd (do IVC)
by méla byt zvazena v pfipadé
recidivy PE pfi u¢inné antikoagula¢ni
lécbé.

Rutinni pouzivani kavalnich filtr(
u pacientu s PE neni doporuceno.

IVC - vena cava inferior; PE - plicni embolie.
2Ttida doporuceni
®Uroven dukazd

5.7 Casna dimise a lé¢ba
v domacim prostredi

Zasadni je spravny vybér pacientld s nizkym rizikem ¢asné
nezadouci pfihody. U pacientt s nizkym rizikem v PESI tfi-
dé | nebo I, pfip. sPESI 0 (tabulka 9) by méla byt zvazena
¢asna dimise a ambulantni lé¢ba. Tabulka 12 uvadi pre-
hled multicentrickych studii z posledni doby sledujicich
vysledny klinicky stav pacientd do tfi mésica po ¢asné di-
misi nebo lé¢enych pouze ambulantné. Prvni z uvedenych
studii byla ukoncena predcasné kvlli zvysené kratkodobé
mortalité (2,8 %, dva pacienti) v rameni s ¢asnou dimi-
si. Ve druhé, vétsi studii bylo zaznamenano po jednom
umrti bez souvislosti s TEN v kazdé z lécebnych skupin
(0,6 %). V metaanalyze 14 (vétsSinou kohortnich) studii se
souhrnna incidence rekurence TEN, zavazného krvaceni
a celkové mortality vyznamné nelisily u ambulantné léce-
nych pacient(, pacient po casné dimisi a u hospitalizo-
vanych pacientd.

5.8 Lécebné strategie

Algoritmus a principy doporucenych strategii |écby akutni
PE jsou uvedeny na obrazku 5 a v doporucenich Il a lIl.

5.9 Dosud nezodpovézené otazky

Predmétem dalsiho vyzkumu je stratifikace rizika pacien-
t0 s PE s nizkym a stfednim rizikem, vypracovani strategie
|é¢by PE s vy3$sim stfednim rizikem a stanoveni kritérii pro
¢asnou dimisi a domdci lécbu nizkorizikovych pacientd
s PE.

6 Délka antikoagulace

Cilem antikoagula¢ni 1é¢by u pacientl s PE je zabranit
rekurenci TEN. Klinické studie hodnotici délku antikoa-
gulacni |é¢by prokazaly, Ze u pacientd s PE je minimalni
doba antikoagulacni 1é¢by tfi mésice. Riziko recidivy TEN
po trech, Sesti a dvanacti mésicich od vysazeni antikoagu-
la¢ni |é¢by je podobné. Dlouhodobd antikoagulacni |é¢ba
snizuje riziko rekurence TEN pfiblizné o 90 %, je vSak spo-
jena s > 1% roc¢nim rizikem zdvazného krvaceni.

Hlavnim rizikovym faktorem recidivy TEN je aktivni
nadorové onemocnéni. U pacientd s TEN a nadorovym
onemocnénim je indikovdna tfi- az Sestimési¢ni |écba
LMWH. Po Sesti mésicich se doporuc¢uje LMWH nebo
VKA tak dlouho, dokud je onemocnéni povazovéano za
aktivni.

Riziko rekurence TEN po vysazeni antikoagula¢ni 1é¢-
by u pacientd s provokovanou PE je pfiblizné 2,5 % za

Doporuceni V - Doporuceni pro délku antikoagulace po plicni embolii
Doporuceni

U pacientu s PE a reverzibilnim rizikovym
faktorem je doporucend délka peroralni
antikoagulacni 1écby tfi mésice.

U pacientu s neprovokovanou PE je
doporucena délka peroralni antikoagulacni
|éCby alespon tfi mésice.

Delsi peroralni antikoagula¢ni 1é¢ba by
méla byt zvazena u pacientl po prvni

epizodé neprovokované PE a s nizkym

rizikem krvaceni.

U pacientud po druhé epizodé
neprovokované PE je indikovana
dlouhodobd perorélni antikoagulaéni |é¢ba.

V pfipadé indikace dlouhodobé
antikoagulacni lécby by mélo byt jako
alternativa VKA (s vyjimkou pacientl
s tézkou renalni insuficienci) zvazeno
podavani rivaroxabanu (20 mg jednou
denné), dabigatranu (150 mg dvakrat
denné nebo 110 mg dvakrat denné

u pacientu ve véku > 80 let nebo pfi
soucasné |écbé verapamilem) nebo
apixabanu (2,5 mg dvakrat denné).c

U pacientt s dlouhodobou antikoagulaci
je doporuceno v pravidelnych intervalech
opakované hodnotit pomér rizik a pfinosu
pokracovani této lécby.

U pacientd, ktefi antikoagulacni Iécbu
odmitaji nebo netoleruji, mize byt zvdzena
kyselina acetylsalicylova v sekundarni
prevenci zilniho tromboembolismu.

U pacientu s PE a nddorovym onemocnénim
by méla byt zvaZzena antikoagulace LMWH
v dévkach adjustovanych na télesnou
hmotnost po dobu 3-6 mésic.

U pacientu s PE a nddorovym onemocnénim
by méla byt zvazena delsi antikoagulace
(presahuijici prvnich 3-6 mésict) po dobu
aktivity nddorového onemocnéni nebo
antikoagulace dlouhodobé.

LMWH - nizkomolekularni heparin; PE - plicni embolie;

VKA - antagonista vitaminu K.

2Ttida doporuceni

b Uroven dlikazl

<Dlouhodobé tdaje od pacientll uzivajicich nova peroralni
antikoagulancia v sekundarni profylaxi PE dosud nejsou k dispozici.
4B se vztahuje na dlikazy dostupné pro kazdé farmakum
samostatné.
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rok. Riziko recidivy TEN po vysazeni antikoagula¢ni lécby
u pacientld s neprovokovanou PE je pfiblizné 4,5 % za rok.
Dlouhodobou antikoagula¢ni 1é¢bu je nutno zvazit u pa-
cientd s prvni epizodou neprovokované proximalni HZT
nebo PE a u pacientd s pfitomnosti lupus anticoagulans,
deficitem proteint C a S, s homozygotni formou muta-
ce faktoru V Leiden a s mutaci v genu pro protrombin
(G20210A) v homozygotni konstituci. Moznost vysazeni
antikoagulac¢ni 1écby je nutné opakované a pravidelné
prehodnocovat. DoZivotni antikoagula¢ni [écba se dopo-
rucuje u vétsiny pacientt s druhou neprovokovanou epi-
zodou HZT nebo PE. Riziko recidivy po vysazeni peroralni
antikoagulace mlze snizit poddvani kyseliny acetylsalicy-
lové (doporuceni V).

6.1 Nova peroralni antikoagulancia
pro prodlouzenou lécbu

Pro prodlouzenou lé¢bu pacientd s TEN byla hodnocena
tfi NOAC (dabigatran, rivaroxaban a apixaban). Vysledky
jsou v souladu s udaji ze studii hodnoticich NOAC v akut-
ni fazi a se standardni délkou antikoagulace po PE nebo
TEN. Tyto studie prokazaly, Ze NOAC jsou minimalné
stejné ucinné (ve smyslu prevence symptomatické nebo

standardni rezZimy s VKA (doporuceni V a tabulka 13).

7 Chronicka tromboembolicka
plicni hypertenze

7.1 Epidemiologie

Chronickd tromboembolickd plicni hypertenze (CTEPH)
predstavuje samostatnou podskupinu PH vyvolanou chro-
nickou obstrukci plicnich tepen. Incidence CTEPH je pfi-
blizné pét osob na jeden milion obyvatel za rok.

7.2 Patofyziologie

bolickd nemoc v anamnéze se uvadi u 80 % pacientt s CTEPH.
CTEPH nevykazuje stejny profil rizikovych faktort jako TEN a je
spojena pouze s nékolika specifickymi trombofilnimi stavy (pri-
tomnost lupus anticoagulans, antifosfolipidovych protilatek
a zvy$ené hodnoty faktoru VIII). S vyssi incidenci CTEPH jsou
navic spojeny splenektomie, zaloZeni ventrikuloatridIni spojky
pro lé¢bu hydrocefalu, nespecifické stfevni zanéty a chronicka
osteomyelitida. Kromé tézké obstrukce plicnich cév zahrnuje
patofyziologie CTEPH i periferni cévni remodelaci.

7.3 Klinické projevy a diagnostika

Medidn véku pacientl s diagnézou CTEPH je 63 let.
Onemocnéni postihuje stejné obé pohlavi. Symptomy

Tabulka 13 - Klinické studie s prodlouzenou lécbou zZilni tromboembolické nemoci

Velké nebo
. TEN Snizeni malé
. Aktivni . ... . Ocekavané Délka VPOCEt, v rizika krvaceni
Studie . Komparator ~ Usporadani o o zatazenych . o -
latka? shizeni lécby .- 7. kontrolni recidivy  ve skupiné
pacientd . e
skupiné TEN s aktivni
lécbou?
Dabigatran
RE-SONATE 150 mg Placebo Superiorita 70 % 6 mésicl 1343 5,6 % 92 % 53 %
b.i.d.c
. . Rozdil 56 %
Dabigatran . Absolutni . e
RE-MEDY 150 mg VI\:\fI;f; r|3n Non-inferiorita |  zvySeni, 18_36 2 856 1,3 % v r;zslkou, (15.10.2 A’
blide ( -3) <28 mésicd 0, VK/; v r?mgnl s)
! VS, warfarinem
EL’;‘STE'N ZR(;";g”éaetr"i’é Placebo | Superiorita 70% | 6-12mésica | 1196 71 % 82 % 6,0 %
Apixaban . 5
AMPLIFY | 50mg b.i.d. L ‘o 80% A2
Ext Aoiab Placebo Superiorita 41 % 12 mésich 2 486 88 %
pixaban 0 0
2,5mg b.i.d.¢ G50 U5
WARFASA ASA Placebo Superiorita 40 % > 24 mésich 402 11,2 % 40 % 1,0 %°
4 roky,
(median
ASPIRE ASA Placebo Superiorita 30 % doby uzivani 822 6,5 %" 26 % 1,7 %"
stud. lécby
27 mésicu)

ASA - kyselina acetylsalicylova; b.i.d. - bis in die (dvakrat denné); TEN -

Zilni tromboembolicka nemoc; VKA - antagonisté vitaminu K.

2, Aktivni Ié¢ba” oznacuje v tabulce pouziti hodnoceného pfimého perorélniho inhibitoru trombinu nebo faktoru Xa (nebo ASA); v rameni
s komparatorem byla v nékterych studiich podavéna i antikoagulace (antagonista vitaminu K).

®Incidence na paciento-roky.
<Schvélené davky dabigatranu jsou 150 mg b.i.d. a 110 mg b.i.d.
4Toto je schvalena davka apixabanu pro prodlouzenou lécbu.
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Klinické podezieni

l

Echokardiografie: TR > 2,8 m/s
a > tii mésice antikoagulacni l1écby

|

|
' ' !

Minimalné 1-2
Negativni Hraniéni SEIEE
nebo rozsahlejsi
defekty
CTEPH CTEPH CTEPH
vyloucena nejista pravdépodobna

l

Pravostranna srdecni
katetrizace a plicni

pocooocoocooooo

angiografie (konven¢ni
DSA, MDCTA, MRA)

CTEPH - chronicka tromboembolicka plicni hypertenze; DSA - digitalni
subtrakéni angiografie; MDCTA - vypocetni tomografie (plicni angiografie
a zobrazeni plicniho parenchymu s vysokou rozlisovaci schopnosti);

MRA - MR angiografie; TR - rychlost proudu pfi trikuspidalni regurgitaci;
V/Q - ventilace-perfuze.

Obr. 6 - Algoritmus diagnostiky chronické tromboembolické plicni
hypertenze (upraveno podle Lang et al. [2010])

a klinické zndmky nejsou v ¢asném stadiu CTEPH speci-
fické nebo nejsou pFitomny vibec. Stanoveni diagnézy
CTEPH je zaloZzeno na vysetfenich provedenych nej-
méné po tfech mésicich ucinné antikoagulace (stredni
tlak v plicnici > 25 mm Hg, tlak v zaklinéni < 15 mm Hg,
nejméné jeden perfuzni defekt zjistény V/Q scintigrafii
nebo zjisténa obstrukce plicnice). Hlavni zobrazovaci
metodou pro diagnostiku CTEPH zGstava V/Q plicni scin-
tigrafie. Samotnd MDCTA nemuzZe pfitomnost onemoc-
néni vyloucit. Poslednim krokem v diagnostickém algo-
ritmu je pravostrannd srdecni katetrizace a selektivni
plicni angiografie (obr. 6).

7.4 Lécba a prognéza

Lécbu volby predstavuje plicni endarterektomie (PEA)
v hluboké hypotermii na mimotélnim obéhu. U vétsiny
pacientd dochazi po operaci k vyznamnému zlepseni sym-
ptom0 a k témér uplné normalizaci hemodynamiky. Mezi

obecnd indikacni kritéria patfi funkéni tfida NYHA 11-IV
a dosazitelnost trombd chirurgickym pristupem.

U vybranych pacientl s neoperabilni CTEPH by mohla
byt alternativnim feSenim balonkova plicni angioplastika.

Podle dostupnych dlkazl neni rutinni implantace ka-
valnich filtrd indikovéana.

Optimalni farmakoterapie CTEPH je zaloZena na do-
Zivotni antikoagula¢ni |é¢bé (zaddné udaje o ucinnosti
a bezpecnosti NOAC nejsou k dispozici), podani diuretik
a kysliku.

Plicni mikrovaskularni postizeni u CTEPH je podkla-
dem pro pouziti €kl schvdlenych pro léc¢bu plicni arte-
ridlni hypertenze u inoperabilnich pacientd i u pacientd
s perzistujici nebo rezidudlni plicni hypertenzi po PEA.
V této indikaci byl zatim schvalen pouze riociguat (per-
ordlni stimulator solubilni guanylatcyklazy) (obr. 7 a do-
poruceni VI).

Diagnéza CTEPH
Pokracovat v dozivotni antikoagulaci

Posouzeni operability
tymem CTEPH

k\ :
;
R Zvazit nazor
jiného pracovisté
s dostatecnymi
zkusenostmi
Y
Plicni v
endarterektomie -
Cilena
' farmakoterapie
i A
\/ v v
i i Lécba
cymcomateka | | Odeslani | |5 dosud Ii-
y pplicm’ k transplantaci | |mitovanou
hypertenze? plic E\(IIBdP(X;CI

BPA - balonkova angioplastika plicnice; CTEPH - chronicka tromboembolicka
plicni hypertenze; tym CTEPH — multidisciplinarni skupina odbornikd se
zkusenostmi s diagnostikou a posouzenim operability pacienti s CTEPH.
2Definice podle Jamiesona et al.

Obr. 7 - Algoritmus lécby chronické tromboembolické plicni hyper-
tenze (pfevzato z Ghofrani et al. [2013])
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Doporuceni VI - Doporuceni pro chronickou tromboembolickou
plicni hypertenzi

Doporuceni

U pacientl po epizodé PE s perzistujici
dusnosti by mélo byt zvazeno diagnostické
vysetfeni na pfipadnou pfitomnost CTEPH.

Screening na CTEPH u asymptomatickych
osob, které prezily epizodu PE, neni
v soucasnosti doporucen.

Doporucuje se, aby u viech pacientd

s diagnostikovanou CTEPH proved|
multidisciplinarni tym odbornik
zhodnoceni operability a rozhodl o l1é¢ebné
strategii.

U vsech pacientt s CTEPH je indikovana
dozivotni antikoagulacni [écba.

U operabilnich pacient s CTEPH se
doporucuje provést plicni endarterektomii.

U symptomatickych pacientt s inoperabilni
CTEPH nebo perzistentni/rekurentni plicni
hypertenzi po PEA je doporucena lécba
riociguatem.

U symptomatickych pacientt s inoperabilni
CTEPH mUze byt zvéZzeno ,off-label” uziti
specifickych Iékl pouzivanych v 1é¢bé plicni
arteridlni hypertenze.

CTEPH - chronicka tromboembolicka plicni hypertenze; PE - plicni
embolie; PEA - plicni endarterektomie.

2Ttida doporuceni

bUroven dikazl

8 Specifické problémy
8.1 Téhotenstvi

V pramyslové vyspélych zemich je PE hlavni pfi¢inou ma-
tefské umrtnosti. Riziko PE je vy3si v poporodnim obdobi,
obzvlasté po cisafském fezu.

8.1.1 Diagnostika

Vysetfovani téhotnych Zen s podezienim na PE je mimo jiné
spojeno s obavami z expozice plodu ionizujicimu zareni (ta-
bulka 14). K vylouceni PE v téhotenstvi by méla byt pouziva-

Tabulka 14 - Odhad radia¢ni davky pfi vykonech v ramci
diagnostiky PE (upraveno z citaci Bajc et al. [2009]
a Chunilal et al. [2009])

Odhadovana
expozice

plodu radiaci
(mSv)

Odhadovana
expozice prsni
tkdné matky
radiaci (mSv)

Vysetreni

Rentgen srdce a plic <0,01 0,01
Perfuzni plicni sken
s techneciem-99m
znacenym albuminem
Nizka dévka: 40 MBq 0,11-0,20 0,28-0,50
Vlysoka davka: 200 MBq 0,20-0,60 1,20
Ventilacni sken 0,10-0,30 < 0,01
CT angiografie 0,24-0,66 10-70

mSv — milisievert; PE - plicni embolie.

na obvykld hrani¢ni hodnota D-dimer(. V pfipadé abnormal-
nich hodnot D-dimert Ize v diagnostice pokracovat pomoci
kompresni zilni ultrasonografie dolnich koncetin (protoze pfi
nélezu proximalni HZT je indikovéna antikoagulace, a pouZiti
zobrazovacich metod hrudniku se tak stava zbyte¢nym). Pri
negativnim vysledku ultrasonografie je nutno v diagnostice
pokracovat. Pro vylouceni PE v téhotenstvi jsou perfuzni sken
i MDCTA stejné bezpecné. Pfed MDCTA Ize upfednostnit plic-
ni scintigrafii pro nizsi radiacni zatéz (z hlediska dlouhodobé-
ho rizika vzniku karcinomu prsu) (tabulka 14).

8.1.2 Lécba

Lécba PE v téhotenstvi je zaloZena na antikoagulaci he-
parinem. Nizkomolekuldrni heparin podavame v davce
adjustované na télesnou hmotnost pacientky. U Zen s ex-
trémnimi hodnotami télesné hmotnosti nebo s onemoc-
nénim ledvin je nutno zvazit upravu davky podle vysledkl
monitorovani anti-Xa.

Nefrakcionovany heparin neni v téhotenstvi kontraindi-
kovan. Fondaparinux nelze vzhledem k nedostatku udajl
v téhotenstvi pouzivat. Antagonisté vitaminu K a nova per-
oralni antikoagulancia jsou u téhotnych kontraindikovany.

Po porodu Ize heparin nahradit VKA, ktery je tfeba po-
ddvat po dobu nejméné Sesti tydna od porodu pfi mini-
malni celkové délce lé¢by tFi mésicl. Kojicim matkam lze
VKA poddavat.

Riziko komplikaci trombolytické [é¢by pro matku maze
byt podobné jako u netéhotnych Zen. Tuto 1é¢bu nelze
pouzit v obdobi kolem porodu s vyjimkou kritickych stavl
(doporuceni VII).

Doporuceni VIl - Doporuceni pro lécbu PE v téhotenstvi

Doporuceni

Podezieni na PE v téhotenstvi vyzaduje
diagnostické vysetieni validovanymi
metodami.

Vzhledem k tomu, Ze negativni vysledek
vySetieni D-dimerd mé srovnatelnou
diagnostickou hodnotu jako u netéhotnych,
mUze byt v diagnostice uzit predevsim

s cilem snizit radiacni zatéz.

Aby se zabrénilo zbyte¢nému ozareni,
mUze byt provedena kompresni Zilni
ultrasonografie, protoze diagnéza
proximalni HZT potvrzuje pfitomnost PE.

K vylouceni podezfeni na PE u téhotnych
zen s normalnim vysledkem rtg srdce muze
byt provedena perfuzni plicni scintigrafie

Pti abnormalnim nalezu na snimku
hrudniku nebo pokud neni snadno
dostupna plicni scintigrafie, by méla byt
zvézena CT angiografie

Béhem téhotenstvi je doporucenou lécbou
u pacientek bez Soku nebo hypotenze
LMWH v davkach adjustovanych na
télesnou hmotnost.

CT - vypocetni tomografie; HZT - hluboka Zilni trombéza;
LMWH - nizkomolekularni heparin; PE - plicni embolie.
2Ttida doporuceni

bUroven dikazl
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8.2 Plicni embolie a nadorova onemocnéni

Celkové riziko TEN je u pacientl s nddorovymi onemoc-
nénimi ctyrikrat vyssi nez v obecné populaci. U pacientt
podstupujicich chemoterapii je adjustovany pomér rizika
TEN Sestkrat vyssi nez u zdravé populace; profylakticka
antikoagulace se bézné nedoporucuje. V prvnich Ses-
ti tydnech po operaci nadoru se riziko TEN zvySuje vice
nez 90nasobné, coz vyzaduje peclivé sledovani, protoze
v soucasnosti doporucovana profylakticka antikoagulace
se vztahuje pouze na 30 dni po operaci (doporuceni VIII).

Doporuceni VIIIl - Doporuceni pro lécbu PE pii nadorovém

onemocnéni

Doporuceni Trida® | Uroven

Néhodné zjisténa PE u pacientl
s nadorovym onemocnénim by méla byt lla
|écena stejné jako symptomaticka PE.

Negativni hodnoty D-dimerd maji stejnou
diagnostickou hodnotu jako u pacientt lla
bez nddorového onemocnéni.

U pacientl s PE a nddorovym
onemocnénim je indikovana antikoagulace
LMWH v davkach adjustovanych na
télesnou hmotnost po dobu 3-6 mésica.

lla

U pacientl s PE a nddorovym
onemocnénim by méla byt zvazena
delsi antikoagulace (presahuijici prvnich lla
3-6 mésicl) po dobu aktivity nddorového
onemocnéni nebo antikoagulace dlouhodoba.

LMWH - nizkomolekularni heparin; PE - plicni embolie.
2Tfida doporuceni
bUroveni dikazl

8.3 Netromboticka plicni embolie

Netromboticka PE maze byt vyvolana rznymi druhy bu-
nék nebo bakteriemi, houbami, parazity, cizimi télesy
i plyny. Symptomy jsou podobné jako v pfipadé akutni
TEN. Diagnostika netrombotické PE muze byt obtizna
(mikroemboly nelze zobrazovacimi metodami detekovat,
klinickd zkusenost je mala).

8.3.1 Septicka embolie

Septickd embolie je ¢asto spojena s pravostrannou endo-
karditidou. Nejcastéjsim patogenem je Staphylococcus
aureus. Vyskyt anaerobnich gram-pozitivnich i gram-
-negativnich bakterii, Bacteroides species a mykotickych
agens stoupa.

8.3.2 Embolie ciziho télesa

Incidence embolie ciziho télesa se v dusledku pouzivani
intervencnich vykona v moderni mediciné zvy3uje. Pouzi-
vané materidly mohou zpUsobit trombdézu a sepsi.

8.3.3 Tukova embolie

Postizeni plic pri tukové embolii neni pouze dusledkem
obstrukce cév, ale i uvolnovani latek spoustéjicich infla-
macni kaskadu. Lécba je podpurna.

8.3.4 Vzduchova embolie

Vzduchova embolie mlze byt iatrogenni komplikaci ma-
nipulace se Zilnimi katetry. Pro ¢lovéka je smrtelny objem
vzduchu po pruaniku do Zil 100-500 ml. Nejcitlivéjsim dia-
gnostickym vysetfenim je MDCTA. Lécba zahrnuje podpo-
ru obéhu, zabranéni vstupu dalsiho plynu, volumexpanzi,
polohu vleze na boku a pfivod kysliku.

8.3.5 Embolie plodovou vodou

Odhadovana incidence je v rozmezi 1,9-2,5 pfipadu na
100 000 téhotenstvi. Mortalita je vysoka (az 21 %). Lécba
je podpurna.

8.3.6 Embolie nadorovymi hmotami

Embolie nddorovymi hmotami se uvadi az v 26 % pitev-
nich nalezl u pacientd se solidnimi tumory. Nadorova mi-
kroembolie mlze pfipominat fadu plicnich onemocnéni,
makroembolii nelze odlisit od TEN. Lécbu je tfeba sou-
stredit na zakladni nddorové onemocnéni.
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