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Uvod

Antifosfolipidovy syndrom je ziskané autoimunitni
nemocnéni definované klinicky a laboratorné. Mezi klinicka
kriteria patri zilni &i arteridlni trombdzy, trombocytopenie a
komplikace v téhotenstvi jako jsou placentarni insuficience,
pred¢asny porod, preeklampsie, nebo intrauterinni rlstova
retardace. @ Mezi laboratorni  kriteria  patfi  pritomnost
antifosfolipidovych protilatek bud’ koagulac¢nimi testy nebo ELISA
metodou. Antifosfolipidovy syndrom je predmétem dlouholetého
badani, které jesté neni u konce. Cilem je co nejvice snizit
klinické projevy, zejména v téhotenstvi zabranit castym

potratim a trombd6zam.



Seznam pouzitych zkratek:

ACLA - antikardiolipinové protilatky

aCL - antikardiolipinové protilatky

aPL - antifosfolipidové protilatky

APA - antifosfolipidové protilatky

APS - antifosfolipidovy syndrom

aPTT - aktivovany parcialni tromboplastinovy Cas
AIHA - autoimunitni hemolyticka anémie

B.GPI - B2 glykoprotein I

CMV - cytomegalovirus

EBV - virus Epstein-Barrové

ELISA - enzyme linked immunosorbent assai

ITP - idiopaticka trombocytopenicka purpura
IUGR - intrauterinni rdstova retardace

IVIG - intravendzni imunoglobuliny

KCT - kaolinovy test (kaolin clotting time)

LA - lupus antikoagulant

LMWH - nizkomolekularni heparin

RA - revmatoidni artritida

SLE - systémovy lupus erytematosus

dRVVT - test jedem Russelovy zmije (diluted Russel Viper

Venom Time)



Antifosfolipidovy syndrom

Antifosfolipidovy syndrom (APS) je charakterizovan
pritomnosti protilatek zamérenych proti zaporné nabitym
membranovym fosfolipidim. Syndrom je mozné rozdélit do dvou
zakladnich forem: primarni — pokud se APS vyskytne bez spojeni
s dalSim chorobnym procesem a sekundarni - kdy se APS
vyskytuje u pacientd s jinymi autoimunitnimi chorobami, z toho
nejCastéji u SLE. Mezi dalSi onemocnéni patfi maligni
transformace, infekce & v souvislosti s uzivanim nékterych lékd
(chinidin, hydralazin, fenytoin, prokainamid, chlorpromazin).

V malé mire (asi v 1%) vSech APS se vyskytuje tzv.
katastroficky antifosfolipidovy syndrom (CAPS), ktery je
asociovany s arterialnimi a vendznimi tromby, intraabdominalni
trombozou, renalnim selhanim, intraalveolarni hemoragii, plicni
embolii, kozZni nekrosou a gangrénami. Mortalita tohoto
syndromu je az 50%. Lécba je zatim stejna jako u klasického

APS, ale v akutni fazi se osvédcila plazmaferéza.

Antifosfolipidové protilatky

Hlavnimi cilovymi antigeny antifosfolipidovych protilatek
(APA) jsou plazmatické proteiny navazané na negativné nabity,
nejCastéji fosfolipidovy povrch. Samotné fosfolipidy nejsou
vzhledem k velikosti molekuly imunogenni.

Mezi nejCastéjSi APA patfi antikardiolipinové (aCL), lupus
antikoagulant (LA), protilatky proti jinym negativné nabitym
fosfolipidim, reaginy, protilatky proti mitochondriim (typ M5) a

protilatky proti endotelidlnim burikam.



Protilatky nejsou schopné fungovat samostatné a potrebuji
k tomu plazmaticky bilkovinny kofaktor. Teprve spojenim
fosfolipidovych struktur s timto kofaktorem vytvari komplex
(fosfolipido-proteinovy komplex), prfi jehoz vzniku dochazi
zfejmé k odhaleni novych antigennich epitopl, které podmifiuji
vznik a tvorbu vlastnich patogennich APA. Pro lupus
antikoagulans je timto Cinitelem lidsky protrombin. Pro

antikardiolipinové protilatky je kofaktorem B,-glykoprotein I.

Tab. &. 1: Mozné mechanismy pusobeni fosfolipid-dependentnich

protilatek
Cil-substrat Mozny disledek pisobeni
B>-glykoprotein I inhibice aktivace PC

inhibice aktivace fibrinolyzy komplexem FXII/PK
potenciace tvorby FXa na trombocytech, snizeni
volného PS cestou inhibice interakce B»-
glykoprotein I a C4-vazajici protein

protrombin/trombin vazba na trombinem aktivované destic¢ky, inhibice
uvolnéni prostacyklinu pod vlivem trombinu,
inhibice aktivace PC, potenciace vazby protrombinu
na membrany

protein C inhibice aktivace proteinu C, inhibice inaktivace FVa
a FVIIIa cestou APC/PS

protein S inhibice inaktivace FVa a FVIIIa cestou APC/PS

fosfolipaza A, inhibice produkce prostacyklinu z endotelidlnich
bunék

trombomodulin inhibice aktivace PC

heparan-sulfat cévni stény inhibice aktivace AT III. mediované heparan
sulfadtem

TFPI inhibice vazby TFPI a F Xa na negativné nabité

fosfolipidové povrchy a tim zabrana vzniku
komplexu, ktery brani dalsi generaci trombinu

anexin V ovlivnéni funkce placentarniho antikoagulacniho
proteinu 1 tvorbou komplex, blokddou nebo
odstranénim anexinu V z jeho pfirozenych mist v
placenté




Tab. &. 2: Onemocnéni provazena vyskytem antifosfolipidovych

protilatek

Autoimunitni choroby Malignity Léky Infekc¢ni choroby | Jiné stavy
Systémova  onemocnéni | Solidni fenothiazidy, | malarie, lues, lepra, | renalni
pojiva: SLE, RA, MCTD, | tumory: prokainamid, | TBC, boreliéza, selhani
lupus like dinase, | thymom, estrogenni salmonela, GVH
Sjogren(iv sy, | karcinomy kontraceptiv | streptokoky, D
sklerodermie, ankylosujici | (ledviny, plice, | a, stafylokoky,coli,
spondartritis, difdzni | ovarium, propranolol, | tyfus
fasciitida,dermatomyozitid | prostata, Cipek | interleukin
a-polymyozitida, délozni, klze, | 2,
vaskulitidy stfevo, jicen) fenytoin,

hydralazin,

penicilin a

derivaty
Jiné: diabetes mellitus, | Hematologické Virové: HIV,
Crohnova choroba, ITP, | : lymfomy, hepatitidy,
AIHA, autoimunitni | leukémie, parvovirus B19,
thyreoiditis Waldenstromo EBV, CMV,

va adenovirus,
makroglobulin zardénky,

emie,
myeloprolifera
tivni choroby

spalnicky,HLTV-1
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Klinické projevy

Mezi nejCastéjsi klinické projevy radime zilni a tepennou
trombdzu, ktera postihuje jakoukoli oblast zilniho a tepenného
reciste.

V zilnim systému jsou nemocni nejCastéji postizeni
trombozou hlubokych a povrchnich zil dolnich koncetin.
Trombdza se vétSinou vraci a ma casto za nasledek plicni
embolizaci. Néktefi nemocni maji casné prokazatelnou plicni
hypertenzi, kterd miZe byt podmin&na opakovanymi plicnimi
embolizacemi nebo pfimo trombdzou plicnich Zil.

V tepenném obéhu je nejcastéjSi trombotickd okluze
intrakranidlnich tepen, projevujici se klinicky jako akutni
mozkova prihoda nebo jen jako tranzitorni ischemicka ataka. Jen
malo nemocnych s vysokou koncentraci aCL v krevnim séru vSak
dospéje az do konecného stadia tézkého poskozeni mozku, tzv.
organického psychosyndromu, jenz konci vyvojem progresivni
demence. Podkladem pro tento stav jsou mnohocetné malé
mozkové infarkty vyvolané uzavérem mozkovych cév nejmensiho
prisvitu.

Dale je ve svété popsano sedm procent nemocnych, u
kterych doslo k prudkému rozvoji trombotické mikroangiopatie,
imitujici trombotickou trombocytopenickou purpuru.
Mikroangiopaticka hemolyticka anemie a trombocytopenie byly
zjistény u vSech téchto popsanych nemocnych, ktefi soucasné
méli rlzny charakter postizeni ledvin a CNS, ale sou¢asn& méli

pritomné antinuklearni protilatky.
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Trombocytopenie jsou castym nalezem u nemocnych.
Vétsinou ale nedosahuji takové Urovné, aby zplsobily vyznamné
krvacivé projevy.

Nikdy nelze vyloucit moznost prechodu onemocnéni do
nékterého z typl systémovych onemocnéni pojiva.

Uvedené klinické priznaky pozorované ve spojitosti
s prikazem aPL vedly ke stanoveni pomocnych kriterii, jeZz by
uréovaly pfitomnost APS syndromu at jiz primarniho, nebo
sekundarniho (viz tab.¢.3). Jejich platnost je vsSak v posledni
dob& zpochybfiovdna a dochazi k ndvrhim novych kriterii

s rozSirenou klinickou symptomatologii (viz tab.c¢.4).

Tab. €. 3: Diagnosticka kritéria primarniho/sekundarniho APS

Klinické pFiznaky Zilni trombdza, tepennad
trombodza,

opakovana ztrata plodu

Laboratorni pFriznaky trombocytopenie, IgG-aCL,
IgM-aCL, pozitivni test na LA

Podminky pro pfitomnost jeden klinicky pfiznak véetné
APS trombocytopenie a pritomnost
aCL ¢& LA, prikaz aPL alesponi
dvakrat v rozmezi 3 mésicl, az
Sleté sledovani nemocného
k vylouceni pfitomnosti SLE
nebo jiného autoimunitniho

onemocnéni.
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Tab. ¢€. 4: Klasifikacni kriteria APS (Sapporo, 1998)

1.Antifosfolipidové protilatky:
piitomnost aPL prokdzand alespor dvakrat v obdobi 6 tydn{

soucasné s jednim ¢i vice klinickymi priznaky

2.Klinické priznaky:

a)prokazana tepennd nebo zilni trombdza rentgenologicky,
ultrasonograficky nebo histologicky

b)tfi a vice po sobé jdouci potraty (do 10 tydne), které nelze
vysvétlit jinymi dlvody, nebo jeden a vice Umrti plodu
morfologicky normalniho po 10. tydnu téhotenstvi, nebo
jeden a vice preddasnych porodd po 34. tydnu
téhotenstvi, provazenych zavaznou preeklampsii nebo
placentarni nedostatecnosti

c)dvé a vice epizod mozkovych tranzitornich ischemickych
atak

d)pfitomnost syndromu podobného roztrouSené sklerdze
nebo loziskovd nervova poskozeni, jez nelze jinak

vysveétlit

3.Dopliikové priznaky, ne kritéria:

a)trombocytopenie méné nez 100x10%/I

b)hemolytickd anémie s retikulocytézou s pozitivnim testem
dle Coombse

c)transverzalni myelopatie nevysvétlitelna jinymi divody

d)livedo reticularis

e)zesileni mitralni nebo aortalni chlopné, které nelze jinak
vysvétlit a regurgitace prokazana echokardiograficky

f)nevysvétlitelna chorea pozorovana lékarem

g)migréna trvajici jeden rok se soucasnou pritomnosti aPL v

séru
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Klinické projevy v gravidité

Mezi nejCastéjSi projevy v téhotenstvi patfi maternalni
komplikace, kdy mulze vzniknout preeklampsie (az v 18%),
zejména v pripadé primarniho antifosfolipidového syndromu.
Pritomna byva také chorea gravidarum.

V souvislosti s APA je popisovana vyssi incidence HELLP
syndromu. Mezi vzacnéjsi projevy patfi ,postpartum
cardiopulmonary syndrome®. Vznikd u Zen s APA typicky 2-10
den po porodu a je charakterizovan febrilnimi Spickami,
pleuritickou bolesti na hrudi, dyspnoi a pleuralnimi vypotky,
skvrnitymi plicnimi infiltraty, kardiomyopatii a komorovou
arytmii. Tato symptomatologie nemusi byt |éCena, vétSinou
spontanné odezni.

Mezi dalSi projevy patri komplikace plodu: 1) predcasné
ukonéeni t&hotenstvi ve fazi - preembryonalni (5 tydnl od 1.dne
posledni menstruace), embryonalni (od 5-9 tydne) ¢i fetalni (od
10 tydne gravidity). Opakované ztraty plodu v preembryonalnim
a embryonalnim obdobi jsou antifosfolipidovym syndromem
zplsobeny jen asi z6%. Typické ztrdty zplsobené
antifosfolipidovym syndromem jsou nejcastéji az ve fetalni fazi.
2) porucha rUstu plodu v déloze je popisovédna aZ u 31% ptipadl

a narozeni nezralého plodu aZ u 43% ptipadu.
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Tab. €. 5: Jiné cCasté klinické manifestace APS

trombozy velkych

cév

arterialni nebo venodzni

neurologie

migrendzni stavy, tranzitorni ischemie,
CMP, epilepsie, myelopatie, sclerosis
multiplex, chorea,  multiinfarktova
demence, pseudotumor cerebri,

trombdzy mozkovych sind

kardiologie

trombozy véncitych tepen s ICHS,
infarkt myokardu, plicni hypertenze,
chlopenni  vegetace, intrakardialni

tromby, kardiomyopatie

gastroenterologie

Buddlv-Chiariho syndrom, trombdzy

jaternich Zil, ischemie stfevni

nefrologie

glomerularni trombdzy, tromboticka
mikroangiopatie, vaskulitis, maligni

hypertenze

endokrinologie

adrenalni trombozy, Addisonova

choroba

revmatologie

SLE-like syndrom, vaskulitis

oftalmologie

arterialni nebo Zilni retinalni okluze,
aneuryzmata, vaskulitid, akutni
retindIni nekrozy, tranzitorni diplopie,
amaurosis fugax, fotopsie,
konjunktivalni teleangiektazie,

episcleritis, neuropatie optického nervu

dermatologie

livedo reticularis, Sneddontv syndrom,
kozni ulcerace, Raynaudlv fenomén,

tristivé hemoragie

hematologie

trombocytopenie, ITP, AIHA
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Laboratorni diagnostika

Laboratorné se stanovuji antifosfolipidové protilatky (aPL)
a antikardiolipinové (ACLA), nebo lupus antikoagulans (LA). Dale
je mozné stanovit jednotlivé tridy APA (fosfatidylcholin,
fosfatidylserin a fosfatidyletanolamin).

Lupus antikoagulans jsou imunoglobuliny tridy 1gG, IgM,
IgA nebo jejich smés, které reaguji s fosfolipidy v koagulacnich
testech. Prikazem je poté prodlouzeni koagulanich testl
zavislych na fosfolipidech (APTT, KCT, dRVVT, textarinovy test).
U pacientl s APS je pozitivni méné &asto neZ ACLA, ale je
specifictéjsi, protoze se objevuje méné u jinych chorobnych
stavdy.

Antikardiolipinové protilatky (ACLA) se dnes vysetruji
pomoci metody ELISA s kardiolipinem jako antigenem. Tento test
je senzitivn&jsi nez testy na LA, ale miZe byt pozitivni i u jinych
chorobnych stav(. A¢koli az u 70% pacientd byvaji detekovany
obé protilatky, neni vyjimkou, Ze se zjisti pozitivita jen LA (asi u
10-16% pacientt) a nebo jen ACLA (asi u 25% pacientl).

Terapie APS

Konecna, standardni a soucasné kauzdlni terapie
nemocnych s primarnim ¢i sekundarnim APS nebyla dosud
pfesné a s kone¢nou platnosti stanovena. Uc¢innd forma je

zalozena na antiagregacni ¢i antikoagulacni 1é¢bé, u sekundarni
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formy APS je ale nezbytna i imunosuprese k potlaceni aktivity
zakladniho patologického procesu.

Pacientky s trvalou pritomnosti  antifosfolipidovych
protilatek a Zzadnou trombogenni prihodou neni treba
profylakticky medikovat. Samozrejmé je tfeba se vyvarovat
trombofilnim rizikdm jako jsou kouFeni, hormonalni antikoncepce
apod. Profylaxe je vhodna az pfri situacich nachylnych na vznik
trombdz, napf. operace, imobilizace, téhotenstvi &i postpartalni
obdobi.

Terapie arteridlnich trombdz v akutnim stavu byva resena
rychle. Nejcastéji se pouziva trombolyza, cévni chirurgie, nebo
rekanalizace cévy, pripadné bypass. Preventivhé zde poté
nasazujeme antikoagulacni IéCbu.

Vendzni trombdza u APS se Iédi jako u jinych pricin
pouzitim nefrakcionovaného heparinu k dosazeni aPTT meazi
1.25-2,5. V soucasnosti se vyuzivaji spiSe nizkomolekularni
hepariny. Po akutni fazi nasleduje antikoagulacni Iécba
warfarinem s cilovym aPTT 2,5. Tato lé¢ba se neprerusuje po
dobu trvani pritomnosti APA.

Pri recidivujicich tromboembolickych prihodach je mozné
pouzit vyssi intenzitu antikoagulacni |é¢by s cilovym aPTT 3,5
pripadné kombinaci s Anopyrinem 100mg.

Pokud se pacientka lé¢ena warfarinem rozhodne otéhotnét,
je nutné ji prevést z potencidlné teratogenniho warfarinu na
terapeutické davky heparinu ¢ nizkomolekuldrniho heparinu,
které plod neposkozuji.

Mezi dalSi Iécebné moznosti patfi imunosupresivni terapie,
ve které se pouzivaji kortikoidy, cyklofosfamid, nebo
vysokodavkované intravendzni imunoglobuliny. Tato IéCba se ale

doposud neukazala jako efektivni v terapii APS.
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V kritickych situacich mdze byt vyuzita plazmaferéza, zatim

s zadnou znatelnou efektivitou.

Terapie APS v gravidité

Lécba téhotnych Zen s pritomnosti aPL je stale predmétem
dohadd. Zku$enosti ukazuji, Ze hlavni podil na Usp&&ném
donosSeni plodu ma peclivé monitorovani, pravidelnd a kvalitni
porodnickd péce a vcéasna intervence. Prechodnd nebo i
perzistujici pritomnost aPL u téhotné Zzeny, ktera doposud
neprodélala potrat & trombdzu, neni divodem k l1é¢bé. To se
vSak netyka téhotnych Zen s cirkulujicimi aPL a soucasné
nemocnych systémovym lupusem.

Aspirin - kyselina acetylsalicylova je velmi rozSifenym
lékem v pribé&hu té&hotenstvi. Piiznivé ovliviiuje vzajemny pomér
produkce tromboxanu a prostacyklinu, resp. stabilizuje
trombocyty a tim znemozni jejich dal&i aktivaci pdsobenim APA.
DalSim vyhodnym efektem je stimulace produkce interleukinu 3.
Vyhodou je i velmi malé riziko komplikaci pfi jejim podani.
Podani k. acetylsalicylové (ASA) je obvykle zahajeno jiz
prekoncep&né, nasleduje podavani v pribéhu celé gravidity.

Heparin - vétSinou se nyni poukazuje na vyuzivani
nizkomolekularnich heparinl, které skytaji vét&i bezpeénost. Maji
antitrombotické plsobeni, ale uplatfiuji se i u zvySovani
clearance APA. Heparin resp. nizkomolekularni heparin (LMWH)
je obvykle indikovadn po prikazu ozev plodu. Jeho podani
pokracuje po dobu t¥ mésici, nebo do doby nastupu G&innych
hladin antikoagulacni 1é¢by warfarinem. Samozrejmé se lisi
preventivni a IéCebné davky. Lécba je upravovana dle aktualnich

hodnot anti Xa (inhibi¢ni aktivita faktoru X). Zatim nejlepsi
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volbou léCby s nejlepsim efektem se jevi podavani
nizkomolekularniho heparinu v kombinaci s aspirinem.

IVIG - intravenozni gamaglobulin pfinasi benefit pacientdim
s autoimunitnim onemocn&nim. Jeho mechanismus pUsobeni
zatim neni Uplné zndam. Slouzi jako efektivni alternativa
plazmaferézy. IVIG inhibuje samotné APA a jejich produkci a
zplsobuje jejich katabolismus. Zaroveri patrné inhibuje
endotelidlni aktivaci a trombotizaci navozenou aPL. Ovsem jiné
studie poukazuji na vysSi incidenci téhotenskych komplikaci u
pacientek léCenych IVIG. Role IVIG je stale v terapii APS
nejasna, ale je to metoda volby v Iécbé pacientek
neodpovidajicich na klasickou Ié¢bu.

Warfarin - jeho pouziti je vSeobecné povazovano za
kontraindikované v prib&hu téhotenstvi. Zplsobuje r{zné
embryopatie.

Pouzivani rdznych typd imunosuprese zatim nezlepsilo

vysledky gravidit zen s APS.

Tab. €. 6: Doporuceni lécby téhotnych Zzen s antifosfolipidovym

syndromem (Lockshin 1999)

Charakteristika pacientek Doporucena lécba

Vysoky titr ACLA:

primipara

ASA 60-150 mg/D, nebo bez lécby a
ASA v pfipadé rozvoje lehké
trombocytopenie

multipara, zivé narozené dité
para, dtto
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multipara, 1 potrat<15.tyden

multipara, potrat>15.tyden bez

jiného vysvétleni nebo vice>1

ASA

ASA pred koncepci, LMWH v davkach
dle télesné hmotnosti

Nizky titr ACLA:

primipara

multipara, Zadné potraty

multipara, 1 potrat<15.tydne

multipara, potrat po 15.tydnu bez
jiného vysvétleni nebo vice>1
multipara, v predchozi gravidité

preeklapsie, IUGR,

onemocnéni ledvin

hypertenze nebo

bez terapie

bez terapie

ASA

ASA pred koncepci, LMWH v davkach

dle télesné hmotnosti

ASA po ukonceni 1. trimestru

IUGR - intrauterine growth retardation,

nefrakcionovany heparin
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Kazuistika C.1

V interni ambulanci Ustavu péée o matku a dité byla
opakované sledovana 37leta pacientka M.Z. s anamnézou SLE
s lupusovou nefritidou, opakovanymi flebotrombdzami, esencialni
hypertenzi a opakovanymi potraty.

RA- matka-nador v dutiné bfisni, babicka- CA
endometria,dédecek- CA kolorektalni karcinom

OA- od 1996 |écena pro SLE s lupusovou nefritidou,
sekundarnim anifosfolipidovym syndromem, 1995 a 1996
flebotromboza bérce béhem gravidit, 1997 ileofemoralni
tromboza l.sin. po missed abortion, mutace MTHFR homozygot,
difuzni eufunkéni struma, IéCena esencialni hypertenze,
cholelithiasa a steatoza.

FA- SLE lécena Medrolem 4 mg, Helicid, Mamavit, acidum
folicum, pyridoxin, LMWH clexane 0.8, anopyrin, dopegyt a
vasocardin.

Abusus 0, infekce 0, Urazy 0, operace 0, alergie 0.

GA- menstruace v 11 letech, pravidelna perioda, v roce
1988 gonorrea. Gestacni anamnéza- 1989 spont. potrat ve 30.t.
téhotenstvi. 1995 indukovany potrat ve 20.t. téhotenstvi pro
plicni embolii pacientky. 1996 spontanni potrat v 18.t.
téhotenstvi. Nyni sledovana pro své ctvrté téhotenstvi od
13.tydne gravidity. Pfi opakovaném sledovani plodu byly na UZ
zjist&ny opakované znamky rlstové retardace plodu a vyrazné
oligohydramnion. Dale byl prokazan prakticky nulovy vahovy
pfirustek plodu, pritokové parametry v a. umbilicalis byly
zhorSené. Proto bylo rozhodnuto o ukonceni gravidity ve 23.
tydnu téhotenstvi. Pacientce byla provedena indukce abortu a

revize dutiny délozni kyretou. Vykon probéhl bez komplikaci.
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Pacientka musi dale pravidelné dochazet do trombocentra a

pokracovat v miniheparinizaci.
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Kazuistika C.2

V interni ambulanci Ustavu péce o matku a dité byla
opakované sledovana 33letd pacientka Z.P. s anamnézou
primarniho antifosfolipidového syndromu a hlubokou
flebotrombozu PDK v minulosti.

RA- bez zatéze

OA- v 18.letech EBV, od 24 let IéCenna thyreopathie
euthyroxem, 2002 hlubokda flebotromboza PDK, primarni
antifosfolipidovy syndrom s pozitivitou ACLA, anti Beta2
gpl, LA, inno LIA a negativitou anti dsDNA.,homozygot
MTHFR. Od roku 2002 léc¢ena Warfarinem 7,5-6 mg.

FA- Fragmin 5000j a anopyrin 100, euthyrox 200,
aktiferin tbl.

Operace 0, alergie- augmentin, PNC, flavobion,
abusus 0, infekce- EBV.

GA- menstruace pravidelnad, Zzadna hormonalni
|éCba, téhotenstvi jedno spontanni, porod jeden, potrat 0.

Nynéjsi téhotenstvi- pacientka pravidelné dochazi
do interni ambulance od pocatku svého téhotenstvi.
Béhem téhotenstvi zjisStén gestacni diabetes mellitus Iécen
dietou. Celé téhotenstvi probiha bez obtizi na UZ
kontrolach je velikost plodu a mnozstvi plodové vody
v normé. Porod prichazi vterminu ve 39 tydnu
téhotenstvi (po predchozim selhani indukce) cisarskym
rezem. Novorozenec je eutroficky, s dobrou poporodni
adaptaci. Hmotnost 3450g, vyska 50 cm.

Prdb&h $estined&li - bez komplikaci. Pacientka
propusténa po 4 dnech trvajici hospitalizace bez znamek

komplikaci se zdravym novorozencem.
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Zaver kazuistik:

Vysledek gravidit nelze jednoznacné dopredu
stanovit. U prvni pacientky byl pfitomen jiz rozvinuty APS
se systémovym onemocnénim SLE a organovymi
zmeénami a to prispélo k malformacim plodu a mnohotnym
abortdm. U druhé pacientky byl pfitomen primarni
antifosfolipidovy syndrom ale s vybornou kompenzaci a
bez jakéhokoli dalSiho autoimunitniho ¢i jiného zavazného
postizeni. Tato pacientka byla v dobrém stavu jiz pred
otéhotnénim a béhem téhotenstvi se Zzadné dalsi
symptomy ¢i nemoci neobjevili. Neni mozné predpovédét
jak kazdé dalsi téhotenstvi dopadne. Tyto pacientky by
mely byt dobfe kompenzovany jesté pred planovanym
otéhotnénim, dodrzovat zasady I|écby a béhem

t&hotenstvi byt pod bedlivou kontrolou |ékafd.
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Souhrn

Antifosfolipidovy syndrom je autoimunitni onemocnéni
charakterizované pritomnosti antifosfolipidovych autoprotilatek v
séru, které jsou schopny vazat se na fosfolipidy a fosfolipidy
vazajici proteiny na membranach endotelidlnich bunék,
trombocytd, & monocytl a navozovat tak koagulani stav a
snizit hladiny antikoagulaénich faktordy.

Diagnostika je zalozena na laboratornich a klinickych
kriterii. Laboratorné se stanovuje Ilupus antikoagulans a
antifosfolipidové protiladtky rtznych druhl. LA se stanovuje
pomoci série koagulaénich testd, u kterych pfi pozitivité dochazi
k prodlouzeni koagulaénich ¢asl. aPL se stanovuje metodou
ELISA.

V téhotenstvi je APS charakterizovan  placentarni
insuficienci,  pred&asnymi porody, intrauterinni rlstovou
retardaci, pre-eklampsii ¢i poruchou invaze trofoblastu, jeho
rstu a funkce.

V souCasné dobé je lékem volby heparin v kombinaci
s nizkymi davkami aspirinu. U pacientek, které nejsou gravidni

se uziva warfarin v davce, pfi které jsou hodnoty aPTT 2-3.
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Summary

Antiphospholipid syndrome is a systemic autoimmune
disease characterised by presence of the antiphospholipid
antibodies in serum.

The diagnosis of APS including aPL measured in solid-phase
immunoassays (ELISA) as anticardiolipin antibodies or detecetd
in phospholipid dependent clotting tests as lupus anticoagulans.
Positiv APS is characterised by prolonged coagulation times.

In Pregnancy is APS characterised by placental
insufficiency, pre-term delivery, pre-eclampsia and intrauterine
growth retardation. He interferes in trofoblast growth and
invasion and hampers in trofoblast function.

At present is used low-molecular-weight heparin in
combination with low-dose aspirin. Non-pregnant patiens with
history of thrombosis are usually treated by warfarin to keep an
APTT between 2-3.
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