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Abstrakt

Nitrokloubni krvéaceni je stav, se kterym se vétSina hemofilikii
béhem Zivota setka. Polet a tize krvacivych epizod jsou zavislé na
stavu zdkladni choroby a na pfipadné pfitomnosti inhibitoru
koagula¢nich faktordi. Ptitomnost krve v kloubni dutiné vede k
navozeni chemickych procest, které probihaji v synovidlni vrstvé
kloubniho pouzdra a v kloubni chrupavce, a které¢ ve svém disledku
vedou k destrukci kloubnich ploch a ke vzniku hemofilické artropatie.
Destrukce kloubu probiha v fetézci: krvaceni — iritace synovialni
vystelky — recidiva krvaceni — chronicka synovialitida — artropatie.
Jsou ¢tyfi hlavni cile této prace: 1. sumarizovat poznatky o
moznostech 1€¢by chronické hemofilické synovialitidy pomoci
radionuklidi a pokusit se stanovit indikacni kritéria k této lecbe,
2. retrospektivné zhodnotit dlouhodoby efekt radiacni synovektomie
V porovnani s jinymi metodami 1é¢by, 3. zjistit, je-li 1é¢ba pomoci
plazmy bohat¢ na trombocyty u¢innd u chronické hemofilické
synovialitidy a 4. zjistit jaky vliv maji recidivy krvaceni na senzitivitu
postizenych kloubll. Jsou stanoveny Ctyii hypotézy a je popsana
metodika, jak tyto hypotézy potvrdit nebo vyvratit. Jsou prezentovany
vysledky radia¢ni synovektomie v prospektivni studii vcetné
doporuceni indikace k tomuto vykonu, déle je tato metoda porovnana
s jinymi metodami z hlediska dlouhodobych vysledki v retrospektivni
studii. Je prezentovan priznivy efekt lécby chronické hemofilické
synovialitidy pomoci plazmy bohaté¢ na trombocyty a ukazalo se,
ze recidivuyjici krvaceni zvysuje senzitivitu postizenych kloubu.



Abstract

Intraarticular bleeding is a complication, which concerns almost
every person with hemophilia. The number and heaviness of them
depends on the grade of illness and on presence of inhibitor. Presence
of blood inside joint cavity leads to destruction of joint cartilage
and hemophilic artropathy occurs. Consequent events are as follows:
bleeding — synovial irritation — re-bleeding — chronic hemophilic
synovitis — hemophilic artropathy. There are 4 main targets of this
work: 1. to summarize the possibilities of treatment of chronic
hemophilic artropathy with radionuclides and to rise indication criteria
for that kind of treatment, 2. to evaluate retrospectively long term
efficacy of radiation synovectomy with correlation to other methods
of treatment, 3. to find out, if platelet-rich-plasma therapy
is effective in chronic hemophilic artropathy and 4. to find out,
what is the effect of repeated intraarticular bleedings on joints
sensitivity. 4 hypothesis are pronounced and methodology of their
confirmation or disprove is described. There are results presented
of prospective study of radiation synovectomy including
recommendation of treatment indication. Further, this method
IS compared to other ones, from the point of view of the long term
efficacy in retrospective study. Beneficial effect
of platelet-rich-plasma therapy on chronic hemophilic synovitis
Is described. It has been proven, that repeated joint bleeding leads
to increased sensitivity of affected joints.



1. Uvod: Hemofilicka artropatie

Jako hemofilickou artropatii oznacujeme stav, ke kterému dochazi
v synovialnich kloubech clovéka postizen¢ho vrozenou krvacivou
poruchou - hemofilii. Jedna se o degenerativni postizeni kloubniho
pouzdra, chrupavky a subchondralni kosti pisobenim krve, ktera je
Vv kloubu opakovan¢ pfitomna vlivem zakladniho onemocnéni. Je-li
kloub vystaven opakovanému krvaceni, dochdzi u né postupné
K rozvoji chronického zanétu synovialni vystelky. Krvaceni ma svij
pivod v subsynovidlnich venoznich plexech, kde byla prokazana
snizend tromboplasticka aktivita. K odstranéni krve, pfitomné
V kloubni duting, slouzi bunky synovialni membrany — synoviocyty.
Pfitomnost iontl zeleza, které se v kloubni dutiné objevuji jako
produkt rozpadu erytrocytli, vede k podrazdéni synovidlni vystelky
a K jejimu zbytnéni. V synovialni vrstvé kloubniho pouzdra dochazi
K bohaté¢ vaskularizaci, ktera se tim stava zranitelnou pro dalsi
krvaceni. Kloub postizeny chronickou synovialitidou vypada otekly,
ale toto zdufeni je Casto nebolestivé, coz byva dulezity diferencialné
diagnosticky znak k odliSeni od hemartrosis. NeléCend chronicka
hemofilickd synovialitida postupné¢ vede krozvoji hemofilicke
artropatie tim, Ze zasidhne do metabolismu chondrocyti. Hemofilick4
artropatie, vznikla na podkladé chronické hemofilické synovialitidy,
je nejcastéjSim hendikepem u pacientl s hemofilii. Nejcastéji
postizenymi klouby jsou kolena, hlezenné klouby, lokty a ramena.
Nalez na kloubech je progresivni a Casto je nutn€ u téchto pacientl
piistoupit k chirurgickému zakroku, aby bylo zabranéno Uplné ztraté
funkce kloubu.



2. Hypotézy a cile prace

2.1 Hypotéza I: Je radiacni synovektomie efektivnim nastrojem
Vv léecbe chronické hemofilické synovialitidy?

Aplikace radioizotopu do synovidlniho kloubu vede ke zménam
na mékkych tkanich kloubu ve smyslu fibrotizace synovidlni vrstvy
pouzdra. Tato zména charakteru tkané¢ by méla byt objektivné
méfitelnd. KdyZ pacienta pied 1écbou vySetiime pomoci magnetické
rezonance  a stejnym zplsobem tfi mésice po aplikaci radioizotopu,
méli bychom vidét zménu v sile synovie, kterou miZzeme korelovat
s objektivnim nalezem na kloubu. Na zaklad¢ toho mliZzeme stanovit
indika¢ni kritéria k provedeni radia¢ni synovektomie podle nalezu
na magnetické rezonanci.

2.2 Hypoteéza II: Maji rustové faktory priznivy viiv na chronicky
zdnetlive zménénou synovialni vystelku hemofilickych kloubu?

Ristové faktory hraji klicovou roli vregulaci a stimulaci
hojivych procesli a v regeneraci rliznych tkani. Pomoci gravitacni
separace jsme schopni ziskat z periferni krve plazmu s obsahem
krevnich desti¢ek, po jejichZ aktivaci se z nich tyto riustové faktory
uvolni. Aplikujeme-li takovouto plazmu bohatou na trombocyty do
kloubu postizen¢ho chronickou synovialitidou, miZzeme ocCekavat, ze
dojde k ustupu zanétlivych ptiznakil.

2.3 Hypoteéza IlI: Zpiisobuje opakované krvaceni snizeni prahu
bolestivosti u postizenych hemofilickych kloubii?

Kdyz dojde k vyronu krve do kloubni dutiny, zvétSeni objemu
V uzavieném prostoru vede ke zvétSeni tlaku v kloubu, a ke
zveétSenému napéti kloubniho pouzdra. Pfitom dochazi k podrazdéni



vysokoprahovych mechanoreceptort a také primarnich aferentnich
nocisenzorl. Je-li krvaceni do kloubti opakované, jsou 1 opakované
drazdény tyto receptory a mechanismem jejich senzitizace se snizuje
prah bolestivosti. Zajima nas, je-li tento koncept prenositelny na
hemofilickou populaci, zdali skutecné recidivujici krvaceni sniZuje
prah bolestivosti u hemofilickych kloubi a jestli je zavisly na dobg,
ktera uplynula mezi jednotlivymi krvacenimi. Spolu s tim nas zajima,
ma-li méfeni prahu bolestivosti vétsi piinos v ziskdvani poznatki
o stavu hemofilickych kloubti, nez tidaje ziskan¢ z dotaznika.

3. Material a metodika

3.1 Radionuklidy

Od dubna 2008 do unora 2012 jsme pomoci radioaktivnich
nuklidii 1€¢ili recidivujici nitrokloubni krvaceni u 18 pacientl
s hemofilii typu A, Ctyti z nich méli pozitivni nalez inhibitoru faktoru
VIII. VEk pacient byl mezi 6 az 53 lety s primérnym vékem 29 let.
Lécili jsme celkem 22 kloubil. Jednalo se o 10 lokt, 6 hlezennych
kloubii a 6 kolen. Dohromady jsme provedli 25 aplikaci radionuklidi,
nebot’ ve tfech piipadech bylo nutné proceduru opakovat. U tii
pacientll jsme aplikovali radiokoloid do dvou kloub béhem jedné
navstévy. Doba sledovani byla od 4 mésict do 4 let.

V dalsi studii jsme se rozhodli retrospektivné zhodnotit efekt
jednotlivych metod 1écby chronickeé hemofilick¢é synovialitidy
u pacienti 1é¢enych ve Fakultni nemocnici v Motole v letech 1985 —
2005, tedy za celou dobu pouzivani této 1éCby. V naSem souboru jsme
hodnotili celkem 30 pacientli, z nichz bylo 29 muzi hemofilika a
jedna zena s deficitem von Wilebrandova faktoru. Pacienti byli v dob¢
vykonu ve véku od 6 do 18 let (primérny veék 13 let). V letech 1985-
2005 bylo u téchto pacientli provedeno celkem 68 vykonil. Hodnotili



jsme efekt 1écby jednotlivymi metodami, jako kritérium uspéSnosti
jsme pouzili nutnost vykon ve sledovaném obdobi opakovat.

3.2 Plazma bohata na trombocyty

Od cervence do zati 2012 jsme 1€Cili 6 pacientd s téZkou formou
hemofilie typu A ve véku 9 az 45 let, primérny vék byl 22 let. U
pacientii byla manifestovana chronickd synovialitida hlezenného
kloubu na jedné nebo obou koncetinach, celkem jsme I¢Cili osm
kloubii.

Pacienti byli klasifikovani na zaklad¢ stavu jejich kloubti podle
HJHS pied 1é¢bou a dva mésice po ni. Na kazdém kloubu jsme
hodnotili osm modalit: otok, trvani otoku, svalovou atrofii, krepitace
pii pohybu, omezeni flexe, omezeni extenze, bolest a svalovou silu.
Kazdy pacient také popsal svou bolest podle vizualni analogoveé skaly
(VAS).

Stav kloubii byl vySetfen u péti pacientl pomoci magneticke
rezonance pred lecCbou ristovymi faktory a poté 2 mésice po 1éCbé.
U jednoho pacienta byl namisto magnetické rezonance pouZit
K vySetieni kloubu ultrazvuk, nebot’ tento pacient nebyl schopen
podstoupit vySetfeni v tunelu tomografu kviili své klaustrofobii.

3.3 Algometrie

Do studie bylo zahrnuto 23 pacientii s hemofilii typu A. Jejich
vek byl v rozmezi od 12 do 62 let s primérem 24 let. Naméfena data
byla porovndna s daty ziskanymi stejnym zplsobem od 15 osob
Vv kontrolni skupiné. VE&k osob v kontrolni skupiné byl mezi 12 a 64
lety sprimérem 29 let. Kontrolni osoby byly zdravé, neuzivaly
zadnou chronickou medikaci. Jednalo se o 10 déti a 13 dospélych ve
skupiné hemofilikli a 5 déti a 10 dospélych ve skupiné zdravych
kontrol. Nebyla stanovena zadna vylucujici kritéria u pacientd
s hemofilii, kazdy z nich m¢l zkuSenost S opakovanym krvacenim do



jednoho nebo vice kloubtli. Pocet krvaceni v poslednich Sesti mésicich
pired méfenim byl zaznamenan a spolu s tim 1 doba, ktera uplynula od
posledniho krvaceni. Mechanicky prah bolesti byl méfen pii jednom
vySetien na Sesti piesné stanovenych mistech nad obéma lokty, koleny

a hlezennymi klouby. K méfeni jsme pouzivali mechanicky algometr
FPN200 (Wagner Instruments, Greenwich, CT, USA).

4. Vysledky
4.1 Radiacni synovektomie

Pii  1écbé chronické hemofilické synovialitidy pomoci
radionuklidt jsme docilili vynikajiciho vysledku ve tfech pripadech.
Bylo tomu tak u tii nejmladSich z celé skupiny. Jednim z nich byl
hlezenny kloub u 6 let¢ho chlapce a druh¢ dva ptipady byly postupné
oba loketni klouby u jednoho pacienta ve véku 13 let pfi prvni
aplikaci, respektive 14 let pti druhe aplikaci.

Nejvice pacientd bylo ve skupiné dobrych vysledki. Cetnost
krvaceni u nich klesla o vice nez 80%. Pokud toto nenastalo, posoudili
jsme vysledek jako Spatny a indikovali jsme pacienta k opakovani
1écby. To byl piipad tiech kloubd u dvou pacientd. Aplikace do dvou
kloubii najednou (loket a koleno) nemély napoprvé dostateéné dobry
efekt, proto byla Iécba zopakovana po péti mésicich. Poté jsme jiz
mohli vysledek pieklasifikovat z nedostatecného na dobry u obou
kloubi. Ve dvou piipadech nebyla 1é¢ba tspésna a vysledek jsme
zhodnotili jako spatny. V obou piipadech se jednalo o pacienty
s ndlezem pokrocil¢ artropatie. Primérnd hodnota HJHS se u lécenych
kloubii zlepSila ze 14 bodl pied 1é€bou na 10 bodid po Ilecbe.
Distribuce radiokoloidli byla ve 20 ptipadech difuzni a v 5 piipadech
fokalni. K uniku radiokoloidu aplikacnim kanalem doslo v jednom
piipad¢ a vsttebani do lymfatickych cest se zachytem v regionalnich
miznich uzlinich jsme pozorovali ve 4 ptipadech.
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V dalsi studii jsme zjistili, Ze z 23 provedenych otevienych
primarnich synovektomii bylo nutné v péti pripadech vykon opakovat,
jedna se o 22% nutnych revizi. V pfipad¢ radiacnich synovektomii
bylo nutné ve ¢tyfech pripadech provést dalsi vykon, ve vSech trech
ptipadech byla provedena oteviend synovektomie, jednalo se o 9%
nutnych revizi. U aplikace kortikoidli bylo nutné provést dopliujici
vykon ve ttech ptipadech ze sedmi (43%). V jednom z téchto piipadi
byla po neuspésné 1é¢bé kortikoidy provedena radiac¢ni synovektomie
a po opétovném neuspéchu oteviena chirurgicka synovektomie

rrrrr

Spole¢nym znakem vSech 1é€enych pacientl byl ndlez chronické
synovialitidy a opakovanych otokii jednoho nebo obou hlezennych
kloubti pfi zatizeni. Tyto otoky nebyly ve spojitosti s akutnim
nitrokloubnim krvacenim. Déale méli vSichni pacienti relativné vysoke
HJHS (3 — 12, primérné 6,75) a VAS skore (2 — 4, primérné 2,85).
Dva mésice po aplikaci plazmy bohaté na trombocyty HIHS pokleslo
na 0 — 10 (primér 4,85). VSichni pacienti udavali tlevu od bolesti. To
bylo prokazano poklesem hodnot VAS skore, kter¢ byly po lecbé
0 — 2 (primér 0,75). Objektivné miizeme vyvodit, Ze vnimani bolesti
bylo po aplikaci plazmy bohaté na trombocyty snizeno.

4.3 Senczitivita kloubii po recidivujicim krvdceni

Skupiny byly nasledné rozdéleny podle nasledujicich kritérii: 1.
krvaceni (porovnani byli pacienti s nitrokloubnim krvacenim
Vv poslednich 6 mésicich s pacienty bez krvacivé epizody v poslednich
6 mésicich), 2. v€k (byli porovnany déti hemofilici < 15 let véku s
dospélymi hemofiliky), 3. HJHS (byli porovnani hemofilici
s hodnotou HIJHS = 0 s hemofiliky s hodnotou HIJHS > 0), 4. bolest
udana v dotazniku HJHS (byli porovnani hemofilici s hodnotou
bolesti = 0 s hemofiliky s hodnotou bolesti > 0). Béhem méfeni
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algometrem jsme zjistili, ze hodnoty mechanického prahu bolesti
ukazaly vyznamné rozdily mezi testovanymi hemofiliky a zdravymi
jedinci Vv kontrolni skupiné. Mechanicky prah bolesti byl nizsi
u hemofiliki nez u zdravych jedincii. Pacienti s pozitivni anamnézou
krvacivé epizody v kloubu méné nez Sest méesici pfed méfenim méli
prokazatelné niZzSi préah bolesti v porovnani s pacienty bez krvaceni
v anamnéze béhem poslednich Sesti mésicl i vV porovnani se zdravymi
kontrolami. Statisticky vyznamné to bylo u obou hlezennych kloubii.
Vliv véku na vnimani bolesti byl testovan mezi hemofiliky a kontrolni
skupinou. Také zde byly statisticky vyznamné rozdily v prahu bolesti
u hlezennych kloub.

Rovnéz osoby, které udavaly hodnotu 2 v kategorii kloubni
bolesti v dotazniku HIHS mély vyznamné niz§i prah bolesti u vSech
testovanych kloubtl, krom¢ praveého kolena. Nejvétsi rozdil byl patrny
u hlezennych kloubtl. Korelace mezi HIHS a mechanickym prahem
bolesti se ukdzala byt vyznamnou.

5. Diskuze

5.1 Radiosynoviortéza u hemofilickych kloubii pomoci
radioaktivniho yttria a rhenia — dlouhodobé vysledky

Existuje nékolik soudobych studii popisujicich zkuSenost
s1écbou YP. V madridské studii zhodnotili 66 1éenych kloubi
(kolen, hlezen a loktil) u 44 pacientii ve véku od 9 do 39 let. Vysledky
byly vynikajici nebo dobré u méné nez poloviny piipadi u kolen a
hlezen a o néco vice nez u poloviny lokti. Zavérecnym doporucenim
této studie je wuziti radiaCni synoviortézy v Casnych stadiich
onemocnéni. V lzraeli bylo popsano, ze ve 115 ¢lenném souboru
pacientd 1é¢enych Y doslo k poklesu po&tu krvaceni u 80% z nich, a
7ze u 15% pripadil se podatfilo krvaceni odstranit Uplné. V tureckém
[zmiru probchla studie na kolennich, hlezennych, loketnich a také
ramennich kloubech u hemofilikli v détském a mladSim dospélém
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véku (3-25 let). Metodu oznacili za bezpenou a ucinnou. V jiné
turecké studii byla ziskana podobna zkuSenost. BrazilSti autof1 1écili
také kolena, hlezna, lokty a ramena u hemofiliki a pouziti Y
oznaCili za dtlezity prostiedek v 1écbé chronické hemofilické
synovialitidy, ktery vede ke znatelnému snizeni poctu nitrokloubnich
krvaceni a bolesti bez ohledu na rentgenologické stadium a bez ohledu
na pfitomnost inhibitoru. Gedik porovnaval miru extraartikularniho
aniku citratu a silikétu radiokoloidu Y™ a sulfidu radionuklidu Re'® a
udava hodnoty 1,9 %, 2.4 % a 2,7 %, tento rozdil neni statisticky
vyznamny. Nalez na magnetické rezonanci postizen¢ho kloubu pted
Ié€bou neni prediktivni pro klinickou odpovéd na radiacni
synovektomii. To se snazili potvrdit ve studii na 21 kloubech Nuss a
spol. Bez zévislosti na tizi synovialni hyperplazie, vétSina kloubu
krvacela po 1é¢bé méné¢ a u pacientii doSlo ke zlepSeni hodnoticiho
skore. Celkové nedoSlo ke zméné v mife zesileni synovialni vrstvy
pouzdra zobrazené magnetickou rezonanci po lecbé. K podobnym
vysledktim dospél také Oziilker a spol. V jejich skupiné 11 pacientd
léCenych radiacni synovektomii na 10 kolenou a jednom hlezenném
kloubu pozorovali zmenSeni poctu krvacivych ptihod u Sesti kloubti
b&hem Sesti mésictl sledovani, zatimco nalez na magnetické rezonanci
se v jednom piipad¢ zhorsil a v 10 piipadech zlstal nezménén. Z toho
usoudili, ze nalez na magnetické rezonanci neni v korelaci s odpovédi
na léCbu. Toto je zjisténi, které koresponduje 1 s nasSim nalezem.

5.2 Efekt lecby recidivujiciho nitrokloubniho krvaceni v souboru
hemofilikii lecenych ve FN v Motole v letech 1985-2005

Synovektomie by u hemofilika méla byt provedena v takovém
piipad¢, kdy v kloubu perzistuje chronicka synovialitida s castymi
krvacivymi epizodami, a kterd nereaguje na 1écbu jinymi prostiedky.
V roce 1994 byla publikovana prace Spanélskych autord,
prezentujicich soubor dobrych vysledkl lecby methylprednisolonem u
7 z 10 kolennich kloubti. Tento soubor pacienti zhodnotili po roce od
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1é€by. O Sest let pozd¢ji publikovali ¢lanek, ve kterém zminuji, Ze pét
let po této 1ecbe byly vysledky Spatné. Francouzsti autofi prezentovali
svych 16 pacientt 1é¢enych v letech 1970 - 1994 triamcinolonem. Sest
mésict po lécbé méli 4 vyborné a 5 dobrych vysledka, ale delsi
sledovani tohoto souboru neni k dispozici. Obecné lze fici, Ze
kortikosteroidy zmirfiuji projevy synovitidy u vétSiny pacientd, ale
tento efekt je pouze docasny. Kompletni remise je u této 1écby vzacna.
Pfi hledani v databazi publikaci tykajicich se chirurgické
synovektomie v 1ecbe chronické hemofilicke synovitidy zjistime, Ze se
jednd o historickeé téma. ZkuSenosti s ni byly poprveé publikovany v
roce 1968 v Casopise Lancet a od té¢ doby opakované¢ v 70. a 80.
letech, vzdy se zdvérem, Ze tato metoda je zatiZena velkym poctem
komplikaci, je naro¢na z pohledu délky hospitalizace a miry spotieby
koagulacnich faktori. Na konci 80. let byly publikovany 1 zkuSenosti
s artroskopickou synovektomii, ale jeji vysledky vcetné komplikaci
byly srovnatelné s otevienou chirurgickou 1é¢bou.

5.3 Efekt lécby chronické hemofilické synovialitidy plazmou
bohatou na trombocyty

Pozitivni u¢inek 1é¢by plazmou bohatou na trombocyty tak, jak
se o ném pisSe v literatufe, je nesporny, ale dosud chybéji studie, které
by prokazaly efekt takoveéto lécby u hemofiliki. N&které studie
ukazaly dobry efekt PRP v 1écbé kloubni degenerace v porovnani
se standardn€ zavedenymi metodami 1é€by. Obecné se da fici, Ze u
pacientd s osteoartrozou je ucinek 1écby pomoci PRP vyssi, jde-li 0
mladS8i pacienty a mira postizeni chrupavky je mensi. Dvé recentni
prace zkoumaji efekt PRP na kloubni chrupavku u pacientil s primarni
osteoartrozou v porovnani s efektem hyaluronoveé kyseliny. Autofi
zjistili, Ze nitrokloubni injekce autologni plazmy ptinasi lepsi ucinek u
pacientl s osteoartrozou v porovnani s u¢inkem hyaluronové kyseliny
ve smyslu zmirnéni bolesti a zlepSeni funkce IléCené¢ho kloubu.
Leps$ich vysledkd 1é¢by PRP v porovnani s hyaluronovou kyselinou
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bylo docileno u mladSich a aktivnéjSich lidi s nizkym stupném
degenerace chrupavky, zatimco u kloubii s vétSi degeneraci a u
starSich lidi byl vysledek 1€¢by obéma metodami srovnatelny. Tyto
vysledky jsou slibné pro pacienty nizSich vékovych skupin. Jina,
podobna studie se stejné¢ velkym souborem pacientti ukazala podobné
vysledky. Injekce PRP do postizeného kloubu vedla ke zlepSeni
nalezu v pribéhu jednoro¢niho sledovani. Nicméné u pacientli ve
vysS§im v€ku se znamkami pokrocilé degenerace nebyly vysledky
1écby pomoci PRP vyznamné lepSi nez tradicni lécba s pouzitim
hyaluronové kyseliny.

5.4 Hodnoceni prahu bolesti u pacientii s hemofilii

Celkové jsme na zakladé méfeni tlakovym algometrem zjistili
nariist senzitivity bolesti u skupiny pacientd s hemofilii. Tento rozdil
proti zdravé populaci je jeSté vyznamnéjsi, je-li porovnavana skupina
hemofiliki s historii  krvaceni v poslednich  Sesti  mésicich
piredchazejicich méfeni, jedna-li se o déti a maji-li tito pacienti vyssi
HJHS. Pi1 porovnani hodnot prahu bolestivosti ziskanych
algometricky a udaji o bolestivosti kloubli z dotazniku HJHS se
ukazalo, Ze narlst senzitivity kloubll je v pfimé uméfe k mite jejich
postiZeni.

Zjistili jsme, Ze hodnoty mechanického prahu bolestivosti jsou
niz$i u kloubl s recentni historii krvaceni v porovnani s kontrolami,
ale Ze tato diference je statisticky vyznamna pouze pro hlezenné
klouby. Za druh€ je tento narlist senzitivity hlezennych kloubl ve
spojeni s mirou postiZzeni kloubll a s vékem pacienti, také se jedna o
statisticky vyznamny udaj.

Vyznamnost naSich zjiSténi je samoziejmé v tésne¢ souvislosti
s klinickym nalezem na pacientech zatazenych do studie. V nasem
souboru byli vétSinou pacienti postizeni degeneraci hlezennych
kloubii. Hilberg a spol. ve své studii porovndvali mechanicky prah
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bolesti nejen na velkych kloubech, ale také na malych kloubech rukou,
na ¢ele a na prsni kosti. Ukézali, Ze rozdil mezi hemofiliky a zdravou
populaci je vyznamny jen na velkych kloubech, a Ze souvisi s mirou
degenerace kloubli. Ve své studii rovnéz sledovali také charakter
bolesti a kvalitu Zivota. Na rozdil od naSi studie nebrali v uvahu
cetnost krvacivych epizod v jednotlivych kloubech a dobu, ktera
uplynula od posledniho krvaceni v dobé¢, kdy bylo provedeno méfeni
na kloubu.

Navzdory naSemu oc¢ekavani, vztah HIHS, VAS skore a hodnot
mechanického prahu bolesti nebyl u pacienti v naSem souboru
shledan statisticky vyznamnym. Miizeme se domnivat, ze je to hlavné
kvili malému poctu méfenych hemofilikii a také proto, Ze ncktefi
hemofilici nepopsali svoje klouby jako bolestivé, ale naméiené
hodnoty mechanického prahu bolestivosti u nich byly niz§i. Tuto
specifickou skupinu pacienti bude nutné sledovat prospektivng,
abychom zjistili, jedna-li se o nahodu, nebo ma-li tento nalez hlubsi
vyznam.

6. Zavéry

6.1 Hypotéza I: Je radiacni synovektomie efektivnim ndstrojem
V lécbé chronicke hemofilické synovialitidy?

Zjistili  jsme, ze aplikace radioaktivni latky do kloubu
postizené¢ho recidivujicim krvadcenim vede ve vétsiné piipadi
k signifikantnimu poklesu nebo uplnému vymizeni krvacivych epizod.
Porovnanim nalezi na magnetické rezonanci pifed a po 1écbe se
ukazalo, Ze zbytn€la synovialni vrstva kloubniho pouzdra se neméni
do té¢ miry, aby byla tato zména objektivné méfitelna, a aby mohla byt
pouzita jako indikacni kritérium k provedeni zakroku. Ukazalo se, Ze
uspésnost lecby timto zplsobem je nepfimo Umérna tizi postiZeni
kloubii, tedy, Ze u kloubli méné postiZzenych se da ocekavat lepsi
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vysledek 1écby. Toto vnimame jako vhodné indikacni kritérium
k 1écbeé.

6.2 Hypotéza II: Maji riistove faktory priznivy viiv na chronicky
zanétlive zmeénénou synovialni vystelku hemofilickych kloubii?

Dokazali jsme, ze aplikujeme-li plazmu bohatou na trombocyty
do kloubu postizeného chronickou hemofilickou synovialitidou, dojde
k Gstupu zanétlivych ptiznakd.

Mizeme doporucit tuto Ilécebnou metodu k pouzivani u
hemofilikii s nalezem chronické hemofilické synovialitidy bez
recidivujich krvaceni.

6.3 Hypotéza Ill: Zpiisobuje opakované krvaceni sniZeni prahu
bolestivosti u postizenych hemofilickych kloubii?

Dokazali jsme, Ze recidivujici krvaceni skute¢né snizuje prah
bolestivosti u hemofilickych kloubu, a Ze hodnota tohoto prahu je
nepiimo umeérna dobé, ktera uplynula mezi jednotlivymi krvacenimi.
Tedy ¢im krat$i doba uplynula od posledniho nitrokloubniho krvaceni,
tim vyS$Si je mechanicky prah bolestivosti kloubil.

Spolu s tim jsme zjistili, ze méfeni prahu bolestivosti ma vétsi
pfinos v ziskavani poznatki o stavu hemofilickych kloubi, nez udaje
ziskané z dotazniku.
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