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Ta dokument je pripravila Delovna skupina za trombembolijo pri Zdruzenju za zilne bolezni Slovenskega zdravniskega
drustva in predstavlja predlog Priporocil za obravnavo bolnikov z vensko trombembolijo (v nadaljevanju: priporocila).
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Predlog priporocil sistemati¢no obravnava globoko vensko trombozo spodnjega in zgornjega uda ter plju¢no embolijo
in vkljucuje tudi povrhnjo vensko trombozo. Predlog priporocil zaradi redke pojavnosti ter specificnega diagnosti¢nega
in terapevtskega pristopa ne obravnava globoke venske tromboze na neobicajnih mestih, kot sta tromboza mozganskih
venskih sinusov ali splanhnicna venska tromboza.

Predlog priporocil temelji na aktualnih mednarodnih smernicah in razpolozljivih znanstvenih dokazih ter je prilagojen
organizacijskim in strokovnim znacilnostim slovenskega zdravstvenega sistema.
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I. VENSKA TROMBEMBOLIJA

I.1. Opredelitev bolezni

Z izrazom venska trombembolija (VTE) oznacujemo
globoko vensko trombozo (GVT) in pliu¢no embolijo
(PE). VTE je v razvitem svetu tretji najpogostejsi vzrok
sr¢no-zilne smrti in najpogostejsi razlog smrti hospi-
taliziranih bolnikov, ki ga lahko preprecimo (1). Zgodnje
odkrivanje bolezni z uporabo diagnosticnih algoritmov,
boljsa dostopnost natancnih  diagnosti¢nih  slikovnih
metod, novi nacini farmakoloskega in invazivnega ter
podpornega zdravljenja so zmanjsali zgodnjo umrljivost,
dolgotrajno  antikoagulacijsko  (AK) zdravijenje pa je
izbolSalo  dolgoro¢ni potek bolezni z zmanjsanjem
ponovitev VTE.

|.2. Epidemiologija VTE in breme
bolezni

Letna pojavnost VTE je priblizno -2 primera na 1000
odraslih oseb; pogosteje nastopi GVT kot PE (2, 3).

S staranjem splosne populacije v razvitin drzavah in zaradi
narascajote pogostosti rakavih bolezni, debelosti in
drugih kroni¢nih vnetnih bolezni se v zadnjih letih
poveCuje tudi pojavnost VTE, hkrati pa ob boljsi in
zgodnejSi  diagnostiki  ter naprednejsem zdravijenju
umrljivost bolnikov z VTE upada (4).

GVT najpogosteje prizadene globoke vene spodnjega
uda (5), pogosteje nastane na levem spodnjem udu (6).
Glede na mesto strdka in klini¢ni pomen delimo GVT
spodnjega uda na proksimalno (tromboza poplitealne,
femoralne ali bolj proksimalnih ven) in distalno ali
golensko (tromboza golenskih ven). V 50-80 % primerov
gre za proksimalno GVT, izolirana golenska GVT je
redkejsa (5). V zgodnjem obdobiju sta glavna zapleta GVT
spodnjega uda rast tromba in nastanek PE, v poznem
obdobju pa razvoj potromboti¢nega sindroma (PTS), ki
prizadene 20-50 % bolnikov (7). Tveganje za ponovitev
bolezni je veliko; v 10 letih po zaklju¢enem AK zdravijenju
prve nesprozene VTE utrpi recidiv ve¢ kot 30 % bolnikov
(8).

GVT zgornjega uda predstavlja le 4-10 % vseh primerov
GVT. Glede na mesto strdka jo razdelimo na proksimalno
(tromboza subklavijske ali aksilarne vene) in distalno
(tromboza brahialnih, radialnih, ulnarnih ali interosalnih
ven). Najpogosteje sta prizadeti subklavijska in aksilarna
vena. Pridruzena je lahko tudi tromboza povrhnjih ven
(9). PTS in PE sta pri GVT zgornjega uda redkejsa kot pri
GVT spodnjega uda (10).

Pojavnost PE se v zadnjih letih povecuje, zgodnja
umrljivost bolnikov s PE pa se zmanjsuje. Kljub temu
enoletna umrljivost bolnikov s PE ostaja visoka, priblizno |5-
%, predvsem zaradi soasne maligne bolezni. Po preboleli
PE skoraj polovica bolnikov obcuti vztrajno dispnejo ali

manjso telesno zmogljivost. Gre za kompleksno stanje, ki
pomembno okrni kvalteto ZMjenja in pri katerem je
pogosta tudi depresivna motnja vedenja. S skupnim
izrazom to stanje poimenujemo sindrom po preboleli PE
(I'). Le majhen delez (priblizno 0,5-4 %) teh bolnikov
ima kroni¢no trombembolicno pliu¢no hipertenzijo,
medtem ko ocena pojavnosti kroni¢ne trombembolicne
plju¢ne bolezni mocno variira (0, 1-11 %) (12, 13). Slednja
je opredeliena kot obstoj tromboti¢nega materiala v
pliucnih arterijah, ki ga potrdimo s slikovnimi preiskavami po
vsaj 3 mesech ustreznega AK zdravljenja, ob odsotnosti
plju¢ne hipertenzije v mirovanju.

|.3. Patofiziologija in dejavniki tveganja za VTE

Nastanek GVT si razlagamo z dejavniki tveganja, ki jih
lahko zdruzimo v Virchowovo triado, to je kombinacija
staze krvi, okvare endotelija ter hiperkoagulabilnosti krvi.

Strdki v venah nastanejo najpogosteje ob zaklopkah ven
spodnjih udov, kjer lahko staza krvi in lokalna hipoksemija
povzrocita vnetje venske stene, kar pripelje do aktivacije
in okvare endotelijskih celic in aktivacije trombocitov in
levkocitov. Posledi¢no pride do tvorbe tkivnega faktorja,
ki sprozi koagulacijsko kaskado in vodi v nastanek ter
propagacijo krvnega strdka. Dodatne kroni¢ne vnetne
bolezni, trombofilja in malignomi lahko povecujejo
nagnjenost k nastanku strdkov in hkrati zavirajo naravno
fibrinolizo (14). Strdki, ki nastanejo v globokih venah, se
nato lahko razsirijo proksimalno ali embolizirajo v plju¢ne
arterije.

Akutna PE vpliva na delovanje krvnega obtoka in
izmenjavo plinov. Poveca se lahko upor v plju¢nem Zilju,
kar vpliva na delovanje srca. Spremembe, ki sledijo, so v veliki
meri odvisne od predhodnega klini¢nega stanja bolnika,
nevrohumoralnih ucinkov (sproscanje serotonina, trombina
in histamina) in obseznosti zapor pliucnih arterij. Refleksna
bronhokonstrikcija prav tako poveca upor v dihalnih
poteh in v plju¢nem Zilju. ZmanjSa se popustljivost pljuc.
Posledicna obremenjenost desnega ventrikla lahko
povzroci najprej njegovo dilatacijo, ki ji lahko sledijo
moteno delovanje, ishemija miokarda in odpoved ¢rpalne
funkcije (15). Zaradi soodvisnosti prekatov je posledicno
slabsa tudi polnitev levega prekata, ki se izrazi s padcem
sistemskega krvnega tlaka in razvojem Soka (16).

Dejavniki tveganja za nastanek VTE so Stevilni in so pri PE
in GVT podobni. Glede na trajanje jih delimo na prehodne
in stalno prisotne, glede na stopnjo povezanosti z
nastankom prve VTE pa na velike in majhne (17). Njihova
natancna opredelitev je pomembna za nacrtovanje
zdravljenja in oceno tveganja za ponovitev VTE (16)
(Tabela 1).

Medtem ko lahko GVT spodnjega uda in PE povezemo z
jasnim dejavnikom tveganja le v slabi polovici primerov
(18), je GVT zgornjega uda sprozena v vec kot 80 % (10,
19).



Tabela I. Dejavniki tveganja za nastanek venske trombembolije (VTE) in tveganje za ponovitev bolezni v prvem letu

po zaklju¢ku antikoagulacijskega zdravijenja.

Prehoden, velik

majhno (I %)

(npr. velike operacije, predvsem ortopedske, nevrokirurske in operacije v trebuhu in medenici

ter politravma)

Prehoden, majhen

(npr. poskodbe, maveéna imobilizacija, akutna internisticna obolenja, noseénost in porod, uporaba
in  nadomestnega hormonskega zdravljenja v menopavzi,

hormonske kontracepcije
nepomicnost, dolgi letalski poleti (> 8 ur)

Stalno prisoten, velik
(npr. aktivni rak, antifosfolipidni sindrom)

Stalno prisoten, majhen

(npr. kroni¢na vnetna ¢revesna bolezen, nefrotski sindrom, mieloproliferativne bolezni,
debelost, nekatere vrste trombofilije, paraliza spodnjih udov, druzinska obremenjenost z VTE)

Ni prisoten

I.4. Diagnosti¢ni postopki pri potrjevanju
VTE

1.4.1. Diagnosticni postopek pri sumu na GVT
spodnjega uda

[ 4.1.1 Klini¢na slika

Klinicna slika GVT je odvisna od obsega in lokacije
tromba. Temeljni znaki GVT so enostranska, nenadno
nastala oteklina uda, ki je toplejsi na otip, koza je lahko
pordela ali lividna. lzstopajo lahko povrhnje vene na
prizadetem udu, preko katerih se vzpostavi venska
drenaza. V redkih primerih je oteklina ob GVT tako
obsezna, da ogrozi arterijsko prekrvitev uda, kar imenu-
jemo flegmazija. Bolniki obicajno v prizadetem udu nava-
jajo topo ali kréevito bolecino, ki se okrepi s hojo (14).

Obcutljivost in specifi¢nost klini¢nih simptomov in znakov

zmermo (4-6 %)

veliko (I

zmerno (I | %)

zmermno (8-10 %)

GVT sta majhni, zato za oceno klinicne verjetnosti
uporabliamo validirane klini¢ne tockovnike. Priporocamo
dvostopenjski Wellsov tockovnik za oceno klini¢ne ver-
jetnosti za GVT (Tabela 2) (20).

1.4.1.2 D-dimer

D-dimer je razpadni produkt zamreZenega fibrina, ki
nastaja s fibrinolizo. Pri bolnikih do 50. leta starosti je
mejna vrednost D-dimera 500 pg/L, pri starejSih bolnikih
pa mejno vrednost izracunamo po enacbi: starost x 10 pg/L
(21, 22). Ker so vrednosti D-dimera zvisane pri Stevilnih
stanjih  (po operacijah, opeklinah in poskodbah, pri
okuzbah, vnetjih, krvavitvah, raku, v nosecnosti itd.), je
uporaben le zaradi svoje negativne napovedne vrednosti,
ki pa je odvisna od kliniéne verjetnosti za GVT. Pri
bolnikih z majhno klinicno verjetnostjo za GVT je nega-
tivna napovedna vrednost D-dimera okoli 99-% (23).



Tabela 2. Dvostopenjski Wellsov tockovnik za oceno klini¢ne verjetnosti za globoko vensko trombozo (GVT)

spodnjega uda. Prirejeno po (20).
Klini¢ni podatki
Rak (aktivno ali paliativno zdravljen v zadnjih 6 mesecih)

Paraliza, pareza ali mavéna imobilizacija spodnjega uda

Lezanje vec kot 3 dni ali vedji kirurski poseg v zadnjih 4 tednih

Obcutljivost v poteku globoke vene

Oteklina celotnega spodnjega uda

Tocke

Oteklina goleni (ve¢ kot 3 cm vedji obseg, izmerjen |0 cm pod tibialno gréavino) |

Vtisljivi edem

Povrhnje nevarikozne kolateralne vene
Predhodna dokumentirana GVT

Druga diagnoza vsaj tako verjetna kot GVT
Ocena verjetnosti GVT

Majhna

Velika

1.4.1.3 Ultrazvok

Kompresijski UZ ven predstavlja temeljino slikovno
diagnostiko GVT. Najzanesljivejse diagnosticno merilo za
potrditev tromboze je nepopolna stisljivost vene v prec-
nem preseku ob pritisku sonde. Pomozna merila so Se
odsotnost doplerskega signala, zmanjsana respiratorna
odzivnost in zmanj$ana odzivnost signala ob distalni kom-
presiji me¢ (5). Ker se GVT v 5-10 % primerov pojavlja
obojestransko, je smiseln UZ pregled obeh spodnjih udov.

UZ opravimo pri vseh bolnikih z veliko klini¢no verjet-
nostjo za GVT ter pri bolnikih z majhno klini¢no verjet-
nostjo in zvisanim D-dimerom. Pri vecini bolnikov
zadosca pregled proksimalnih ven — skupne femoralne in
femoralne vene ter poplitealne vene do trifurkacije (17).
Obcutljivost in specificnost taksnega UZ pregleda ven sta
namrec veliki, in sicer 90- % oz. 98,5-% (24). Pri bolnikih
z veliko klinicno verjetnostio in  negativnim  UZ
proksimalnih ven je treba UZ pregled ponoviti po 5-7
dneh (ali prej ob simptomatskem poslabsanju), v vmesnem
¢asu pa bolnik ne sme prejemati AK zdravil (25).

Pri UZ celotnega spodnjega uda je obcutljivost UZ
preiskave Se velja, okoli 94-%, specifinost pa primerljiva
(97-%), vendar pa je pregled tehnicno zahtevnejsi in
lahko pripelje do uporabe AK zdravljenja tudi pri bolnikih,

-2
Sestevek
0-1
22

ki ga ne potrebujejo (23). Od golenskih ven pregledamo
samo posteriorni tibialni veni in fibularni veni. Anterior-
nih tibialnih ven in misicnih ven ne pregledujemo zaradi
majhnega tveganja za trombemboli¢ne zaplete (26). Ce
potrdimo GVT, ki je omejena na golenske vene,
uvedemo AK zdravljenje le pri bolnikih z naslednjimi
dejavniki tveganja za napredovanje golenske GVT: trom-
boza daljsa od 5 cm, premer prizadete vene vedji od
7 mm ali ve¢ prizadetih golenskih ven, tromboza v blizini
proksimalnih ven, prisotnost aktivnega raka, hospitaliziran
bolnik ali bolnik, ki je v preteklosti ze utrpel VTE (17). Pri
bolnikih brez dejavnikov tveganja za napredovanje golenske
GVT AK zdravljenja ne uvedemo, temvec opravimo kon-
trolni UZ proksimalnih ven po 5-7 dneh (ali prej ob
simptomatskem poslabsanju). Ce v tem asu golenska GVT
ne napreduje v proksimalne vene, obravnavo zakljucimo

(7).

Pri sumu na izolirano prizadetost iliakalnih ven je UZ
preiskava manj zanesljiva. Posredno nanjo kaze odsotnost
respiratorne odzivnosti doplerskega signala v skupni
femoralni veni. V izbranih situacijah opravimo Se dodatne
slikovne preiskave (27).

Diagnosticni algoritem pri sumu na GVT spodnjega uda
prikazuje Slika 1.
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Slika I: Diagnosti¢ni algoritem pri sumu na globoko vensko trombozo (GVT) spodnjega uda. UZ — ultrazvocni pregled.
*Pri starejsih od 50 let uporabimo prilagojeno mejno vrednost D-dimera (starost x 10 pg/l).

[.4.1.4 Druge slikovne preiskave

Za racunalnisko tomografsko venografijo (CTV) se
odlo¢amo zlasti, kadar sumimo na izolirano trombozo
iliakalnih ven ali spodnje vene kave, ki jih z UZ ne
moremo dobro pregledati (23). Prednost CTV je
hkraten prikaz drugih patologij v trebusni in medenicni
votlini (npr. tumoryji, kompresija vene). CTV je slikovna
metoda izbire pri nacrtovanju invazivnega zdravljenja
GVT. Slabosti CTV so izpostavljenost sevanju, uporaba
jodnega kontrastnega sredstva in vedji stroski (23).

Za magnetnoresonancno venografijo (MRV) se odlo¢amo
iziemoma, predvsem v primeru suma na recidiv GVT, ko
z UZ ne moremo razlikovati med akutno trombozo in
kroni¢nimi potromboticnimi spremembami (23).

Klasi¢na kontrastna venografija (flebografija) se v sodobni
diagnostiki prakticno ne uporablja vec (23).

[.4.1.5 Diagnosticni postopki pri sumu na ponovno GVT
spodnjega uda

Temeljna preiskava ob sumu naponovno GVT je

kompresijski UZ ven. Pri bolnikih, ki ne prejemajo AK

zdravljenja, lahko kot zacetni test uporabimo tudi D-
dimer.

Ce UZ pokaze nov nestisliiv venski segment, recidiv GVT
potrdimo.

Pri potrjevanju ponovne GVT v predhodno prizadetem
venskem segmentu UZ izvid primerjamo s predhodnim UZ
izvidom, narejenim ob zakljucku zdravljenja prve GVT.
Ponovno GVT potrdimo, ¢e je nestisljivi premer za
najman;j 4 mm vecji kot na predhodnem UZ izvidu. Ce je
zacetni UZ proksimalnih ven negativen (porast nestisljivega
premera za manj kot 2 mm), opravimo kontrolni UZ cez
priblizno teden dni (7 + | dan). Ce UZ izvidni diag-
nosticen (npr. porast nestisliivega premeraza vsaj 2 mm, a
man] kot 4 mm), opravimo nadrejeno slikovno diag-
nostiko (CTV ali MRV) (28).

Ce 7 UZ pregledom odkrijemo nestisljiv venski segment,
vendar nimamo predhodnega UZ izvida za primerjavo,
priporocamo pri bolnikih, ki ne prejemajo AK zdravljenja,
dolocitev D-dimera. Ce je ta negativen, diagnostiko
zaklju¢imo. Ce je D-dimer pozitiven, pa je potrebna
nadrejena slikovna diagnostika (28).



Tabela priporocil |. Priporocila za diagnosticni postopek pri sumu na globoko vensko trombozo (GVT)

spodnjega uda.

Pri bolnikih s sumom na GVT najprej ocenimo klini¢no verjetnost za GVT s pomodjo dvostopenjskega
Wellsovega tockovnika.

Pri bolnikih z majhno klini¢no verjetnostjo za GVT dolocimo D-dimer. Negativen izvid izklju¢i GVT brez
potrebe po slikovni diagnostiki.

Pri bolnikih nad 50 let s sumom na GV T upostevamo mejno vrednost D-dimera, izratunano glede na starost
bolnika.

Kompresijski UZ ven opravimo pri vseh bolnikih z veliko klini¢no verjetnostjo za GVT ter pri bolnikih z
majhno klini¢no verjetnostjo za GVT in zvisanim D-dimerom.

Priporo¢amo omejitev UZ preiskave na proksimalne vene, brez rutinskega pregleda golenskih ven.
Pri bolnikih z majhno kliniéno verjetnostjo za GVT in negativnim UZ proksimalnih ven je GVT izkljucena.

Pri bolnikih z veliko klini¢no verjetnostjo za GVT in negativnim UZ proksimalnih ven priporocamo kontrolni
UZ proksimalnih ven po 5-7 dneh.

Pri bolnikih s sumom na proksimalno GVT in nepovednim UZ izvidom ali neizvedljivim UZ priporo¢amo
razmislek o CTV ali MRV.

Pri bolnikih s sumom na ponovno GVT priporo¢amo zacetno diagnostiko z UZ proksimalnih ven ali z
dolocitvijo D-dimera.

Ponovno GVT istega segmenta potrdimo, Ce je nestisljivi premer za = 4 mm vedji kot na predhodnem UZ
pregledu, narejenem ob zaklju¢ku zdravijenja predhodne GVT.

Pri bolnikih s sumom na ponovno GVT istega segmenta z nepovednim®* UZ izvidom priporocamo CTV ali
MRV.

Pri bolnikih s sumom na ponovno GVT istega segmenta z nepovednim* UZ izvidom pride v poStev
kontrolni UZ ven ¢ez 7 + | dan.

lla C
1A
I B

llaC

llaB

UZ — ultrazvocna preiskava, CTV — racunalniska tomografska venografija, MRV — magnetnoresonanc¢na venografija. *porast

nestisljivega premera za = 2 mm in < 4 mm.

1.4.2. Diagnosticni postopek pri sumu na GVT
zgornjega uda

[.4.2.] Klini¢na slika

Najpogostejsi klini¢ni simptomi in znaki GVT zgornjega
uda so razdirjene podkoZzne vene (Urschelov znak),
oteklina, sprememba barve koze in bolecina, ki se lahko
poslabsa z aktivnostjo. Mozni so tudi obcutek napetosti,
teze in nelagodja ter Sibkost in parestezije v prizadetem
delu zgornjega uda, rami, vratu ali pazduhi. V primeru
napredovanja tromboze lahko pride do sindroma
zgornje vene kave ali PE (9, 29, 30). Pomemben odstotek
bolnikov z GVT subklavijske vene, sprozeno z vstavljenim
venskim katetrom, je brez simptomov (3 1).

Za oceno klinicne verjetnosti uporabliamo  dvostopenjski
Constansov tockovnik, ki je edini posebej razvit za
bolnike z GVT zgornjega uda (Tabela3) (23, 32).
Natancnost tockovnika je nizja v populacijah z velikim
tveganjem za GVT, zlasti pri bolnikih z aktivnim rakom,
vstavljenim centralnim venskim katetrom, hospitaliziranih
bolnikih in starejsih, zato ga ni mogoce uporabljati kot
samostojno diagnosticno orodje za potrditev ali izkljucitev
bolezni (9).

1.4.2.2 D-dimer

D-dimer ima pri GVT zgornjega uda visoko obcutljivost,

vendar nizko in variabilno specificnost, zlasti pri bolnikih
z rakom, centralnim venskim katetrom, hospitaliziranih
bolnikih in starejsih od 75 let (9, 23, 30, 33).

Integracija D-dimera in dvostopenjskega Constansovega
tockovnika lahko opredeli podskupino bolnikov z nizkim
tveganjem za GVT zgornjega uda (33). Ker pa algoritem
doslej ni bil zunanje validiran, je njegova uporaba za zdaj
omejena in je pri vecini bolnikov potrebna nadaljnja
slikovna diagnostika.

Tabela 3. Constansov tockovnik za oceno klini¢ne
verjetnosti za globoko vensko trombozo (GVT) zgornjega
uda. Prirejeno po (32).

Klini¢ni podatki Tocke
Tujek v veni (kateter ali elektroda) |
Enostranska oteklina zgornjega uda |
Lokalizirana obcutljivost zgornjega uda [

Verjetna druga diagnoza -1

Ocena verjetnosti GVT Sestevek

e [ 0




1.4.2.3 Ultrazvok

UZ ven celotnega zgornjega uda je preiskava izbora pri
bolnikih s sumom na GVT in ima visoko obcutljivost
(87 %) ter specificnost (85%) (17, 34). Pomembna
omejitev UZ je slaba preglednost in stisljivost sub-
klavijske vene. V primeru negativnega UZ izvida je treba
ob moc¢nem klinicnem sumu na GVT preiskavo ponoviti
po 5-7 dneh. Taksen pristop omogoca varno izkljucitev
GVT zgornjega uda, saj je stopnja lazno negativnih izvidov
ob ponovljenem UZ nizka (0,3-%) (34).

|.4.2.4 Druge slikovne preiskave

Ce kljub negativnemu ali nejasnemu izvidu ponovljene
UZ preiskave ostaja mocan klinicni sum na GVT
zgornjega uda, se pri izbranih bolnikih odlocimo za
dodatno slikovno diagnostiko s CTV ali MRV (17, 23), ki
omogocata tudi odkritie morebitne utesnitve torakalnega
izhoda (35, 36). CTV uporabimo tudi za oceno lokalne
invazije malignih tumorjev in nacrtovanje kirurskega zdrav-
llenja sindroma torakalnega izhoda (10).

Tabela priporocil 2. Priporocila za diagnosticni postopek pri sumu na globoko vensko trombozo (GVT)

zgornjega uda.

Pri bolnikih z velikim tveganjem za GVT* odsvetujemo uporabo Constansovega toc¢kovnika in D-dimera za Il B

izkljucitev GVT.

Ob sumu na GVT zgornjih udov je slikovna metoda izbora UZ. Ob negativnem ali nejasnem UZ izvidu in IB

modnem sumu na GVT pregled z UZ po 5-7 dneh ponovimo.

V primeru mocnega klinicnega suma na GVT zgornjega uda in negativnega ali nejasnega izvida ponovljene llaB

UZ preiskave razmislimo o uporabi CTV ali MRV.

UZ —ultrazvolna preiskava, CTV —racunalniska tomografska venografija, MRV — magnetnoresonanina venografija. *Bolniki z rakom,
vstavljenim centralnim venskim katetrom, hospitalizirani bolniki in starejsi od 75 let.

1.4.3. Diagnosticni postopki pri sumu na PE

1.4.3.1 Klini¢na slika

Klinicna slika PE je zelo raznolika. Bolniki so lahko
popolnoma asimptomatski, lahko imajo nespecificne
simptome, lahko so hemodinamsko in respiratorno
mocno prizadeti in v obstruktivnem Soku, utrpijo lahko
tudi nenadno sréno smrt. Najpogosteje bolniki navajajo
dispnejo (50 % bolnikov) in bolecino v prsnem kosu (30-
40 % bolnikov), ki je obicajno plevriti¢na in je lahko znak
pliu¢nega infarkta (37, 38). Znacilna kombinacija dispneje,
prsne bolecine in hemoptize je redko prisotna. PE lahko
privede do sinkope, ki je pogostejsa pri hemodinamsko
nestabilnih bolnikih in pri bolnikih z znaki obremenitve
desnega prekata. Dodatno lahko v klini¢cnem statusu pri

teh bolnikih ugotovimo razsirjene vratne vene, poudarjen
drugi sr¢ni ton, tahikardijo in hipotenzijo, medtem ko sta
tahipneja ob sicer normalnem avskultatornem izvidu
pliu¢ in s pulznim oksimetrom ugotovliena hipoksemija
predvsem znak motnje izmenjave plinov zaradi ventila-
cijsko-perfuzijskega neskladja. Pri obravnavi bolnika s
sumom na PE moramo biti pozorni tudi na morebitno
socasno prisotnost simptomov in znakov GVT (16).

Zaradi nespecificne klini¢ne slike potrdimo PE le pri 5 %
bolnikov s klini¢nim sumom nanjo (39). Klini¢no diagnost-
ino natancnost izbolj$a uporaba tockovnikov, med katerimi
priporocamo Wellsov tockovnik za oceno klinicne verjetn-
osti za PE (Tabeli 4 in 5) ali Revidirani Zenevski tockovnik

(16).

Tabela 4. Wellsov tockovnik za oceno Klini¢ne verjetnosti za plju¢no embolijo (PE). Prirejeno po (16).

Klini¢ni podatki Tocke
Klini¢ni znaki in simptomi GVT (bolecina in oteklina enega spodnjega uda) 3
Alternativna diagnoza je manj verjetna kot PE 3
Sréna frekvenca > 100/min 1,5
Imobilizacija > 3 dni ali operacija v zadnijih 4 tednih [,5
Predhodna PE ali GVT I,5
Hemoptiza |
Rak (aktivno ali paliativno zdravljen v zadnjih 6 mesecih) |
Ocena verjetnosti PE Sestevek
Majhna 0-4
Velika >4

GVT — globoka venska tromboza.



Tabela 5. Revidirani zenevski tockovnik za oceno klini¢ne verjetnosti za pliu¢no embolijo (PE). Prirejeno po (16).

Klini¢ni podatki

0 riginalna verzija

Predhodna PE/GVT

Sréna frekvenca 75-94/min

Sr¢na frekvenca 2 95/min

Operacija ali zZlom v zadnjem mesecu
Hemoptiza

Aktivni rak

Enostranska bolecina v nogi

Palpatorna bolecnost globokih  ven in
enostranska oteklina

Starost > 65 let
Ocena verjetnosti PE
Majhna

Velika

GVT — globoka venska tromboza.

V' zadnjem casu za izklju¢itev PE pogosto omenjajo
tockovnik PERC, s katerim naj bi se pri bolnikih s klini¢cno
majhno verjetnostjo za PE lahko izognili dolocitvi D-
dimera in ki kot napovedni dejavnik PE uposteva karkoli
od nastetega: starost 50 let ali ved, sréno frekvenco
[ 00/minuto ali ved, parcialni tlak kisika v krvi pod 95 %,
enostransko oteklino spodnjega uda, hemoptizo, operacijo
ali poskodbo v zadnjih 4 tednih, predhodno VTE in
soCasno terapijo z estrogeni (40). Tockovnik pri Stevilnih
skupinah bolnikov ni bil ustrezno validiran in lahko v
urgentnih centrih, ki pogosto obravnavajo bolnike s PE, vodi
v vedje Stevilo spregledanih PE, zato ga ne priporocamo.

[.4.3.2 D-dimer

Pri majhni klinicni verjetnosti za PE je naslednja stopnja
diagnostike dolocitev D-dimera. UpoStevamo enake
mejne vrednosti kot pri GVT (41, 42). Pri hemodi-
namsko stabilnih bolnikih z majhno klini¢no verjetnostjo
za PE lahko prilagodimo mejno vrednost D-dimera tudi z
uporabo kriterijev YEARS: ob odsotnosti znakov GVT in
hemoptiz in Ce se PE ne zdi najbolj verjetna diagnoza, se
mejna vrednost D-dimera povisa nad 1000 pg/l. Na ta
nacin lahko pomembno zmanjsamo stevilo napotitev na
slikovno diagnostiko (41, 43-45).

[.4.3.3 Slikovna diagnostika

Slikovna diagnosticna metoda izbora za ugotavijanje PE je
racunalniska tomografska pliucna angiografija (CTPA) (16,
46). Obcutliivost CTPA za PE je 83-%, specificnost pa 96-%,
vendar pa je napovedna vrednost preiskave odvisna od
klinicne verjetnosti za PE. Pri bolnikih z majhno klini¢no
verjetnostjo za PE je negativna napovedna vrednost
preiskave 96-%, zato negativni izvid CTPA izkljuci PE. Pri
bolnikih z veliko klinicno verjetnostjo za PE pa je negativna

Tocke
Poenostavljena verzija

3 I
3 I
5 2
2 I
2 I
2 I
3 I
4 I

I I

Sestevek

0-5 0-2
26 23

napovedna vrednost preiskave le 60-%, zato je pri njih
potrebna dodatna klinicna presoja, eventualno tudi dodatne
preiskave (47).

Nedavno so bila izdana priporocila za izvedbo CTPA in
standardizirano porocanje radioloskega izvida pri bolnikih
s PE (48). V izvidu morajo biti navedeni lokacija embolusov
(centralna, subsegmentna itd.), znaki obremenitve desnega
prekata (razmerje premera desnega in levega prekata,
deviacija medprekatnega pretina) ter napovedniki vztrajnih
respiratornih simptomov, sindroma po preboleli PE ali
kroni¢ne trombemboli¢ne pliu¢ne hipertenzije.

V postev pride tudi ventilacijsko-perfuzijska (V/Q)
scintigrafija plju¢. Ta bolnika izpostavi manjsi dozi
ionizirajoega sevanja in ne zahteva uporabe jodnega
kontrastnega sredstva, vendar je njena glavna omejitev
velik deleZ nediagnosti¢nih izvidov. Z razvojem novejsih
tehnologij, kot je SPECT-V/Q scintigrafija (ang. Single-
Photon Emission Computed Tomography VIQ scintigraphy)
se je natanCnost preiskave povecala (49). Trenutni
omejitvi SPECT-V/Q scintigrafije sta njena slaba dostop-
nost in majhno Stevilo izkusenih zdravnikov, ki znajo
ustrezno interpretirati rezultat.

Pri hemodinamsko stabilnih bolnikih s sumom na PE pri
diagnostiki sledimo algoritmu, predstavljenemu na Sliki 2.
Pri hemodinamsko nestabilnih bolnikih, pri katerih slikovne
diagnostike PE ni mozno hitro izpeljati, lahko diagnozo
izjemoma postavimo samo na podlagi klini¢nega suma in
s transtorakalno ehokardiografijo (TTE) potrjenih znakov
za akutno tlatno obremenitev desnega ventrikla. To
zadostuje za zacetno nujno zdravljenje, po hemodinamski
stabilizaciji bolnika pa je smiselno opraviti Se CTPA. Sam
TTE ni dovolj obcutljiv in specificen za dokoncno
potrditev PE (46, 50).
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Slika 2. Diagnosti¢ni algoritem pri sumu na pliu¢no embolijo (PE) pri hemodinamsko stabilnem bolniku. CTPA —
racunalniska tomografska plju¢na angiografija. *Pri starejsih od 50 let uporabimo prilagojeno mejno vrednost D-dimera
(starost x 10 ugfl). **Znaki globoke venske tromboze, hemoptize infali diagnoza, bolj verjetna od PE. #Pri veliki Klini¢ni
verjetnosti za PE je kljub negativnemu izvidu CTPA pred dokoncno izkljucitvijo PE potrebna dodatna klini¢na presoja.

Tabela priporocil 3. Priporocila za diagnosti¢ni postopek pri sumu na pljucno embolijo (PE).

Pri_ hemodinamsko stabilnih bolnikih s sumom na PE najprej ocenimo klinicno verjetnost PE z uporabo I A
Wellsovega tockovnika ali revidiranega Zenevskega tockovnika.

Pri bolnikih z majhno klini¢no verjetnostjo za PE negativen D-dimer zadostuje za izkljucitev PE brez dodatne A

slikovne diagnostike.

Pri bolnikih > 50 let s sumom na PE upostevamo starosti prilagojeno mejno vrednost D-dimera. lla A
Pri bolnikih z veliko klini¢no verjetnostjo za PE odsvetujemo uporabo kriterijev PERC in kriterijev YEARS za nc

izkljucitev PE.

Pri bolnikih z majhno klini¢no verjetnostjo za PE in negativnim izvidom CTPA je diagnoza PE ovrZena in A
dodatne preiskave niso potrebne.

Pri bolnikih z veliko klini¢no verjetnostjo za PE in izvidom CTPA, ki pokaze zaporo segmentnih ali vecjih A
plju¢nih arterij, je diagnoza PE potrjena.

Pri bolnikih z veliko klini¢no verjetnostjo za PE in scintigrafskimi znaki, znacilnimi za PE, je diagnoza PE A
potrjena.
Pri bolnikih z majhno klini¢no verjetnostjo za PE in normalnim izvidom V/Q scintigrafije plju¢ je diagnoza PE A

ovrzena in dodatne preiskave niso potrebne.
Pri diagnostiki PE ima CTPA prednost pred V/Q scintigrafijo pljuc. A
V slikovni diagnostiki PE lahko namesto CTPA izberemo tudi SPECT-V/Q scintigrafijo. llaB

CTPA — racunalniska tomografska plju¢na angiografija, V/Q scintigrafija — ventilacijsko-perfuzijska scintigrafija.

[.4.34 Dodatne diagnosti¢ne metode Elektrokardiogram (EKG) je lahko pri PE normalen, lahko
pa prikaze sinusno tahikardijo, atrijsko fibrilacijo, desno

Dodatne diagnosti¢ne metode sluZijo predvsem za oceno ek : ! >NO
sréno os, delni ali kompletni desnokracni blok, negativni

prizadetosti in ogroZenosti bolnika.



val T v odvodih VI-V4 in [ll, specificen, a redko prisoten
vzorec S1Q3T3 ter nespecificne spremembe veznice ST
5h.

S TTE i8¢emo znake tlatne obremenitve desnega
prekata, ki so posredni znak PE in jih najdemo pri vec kot
25 % bolnikov: povecan desni prekat s slabso krcljivostjo
proste stene in ohranjeno krcljivostjo apikalnega dela
(McConnellov znak), bocenje medprekatnega pretina v
levi prekat med diastolo ali v obeh fazah srcnega cikla,
prosti akrvni strdki v srénih votlinah, zvisana hitrost
doplerskega signala trikuspidalne regurgitacije ali druge
posredne znake za pliu¢no hipertenzijo ter okrnjeno
funkcijo desnega prekata (16).

Ker je vecina primerov PE posledica embolizacije tromba
iz globokih ven spodnjega uda, je smiseln UZ pregled
globokih ven spodnjih udov. Pri 44-71 % bolnikov s
potrjeno akutno PE lahko z UZ preiskavo potrdimo
socasno GVT. Ti bolniki imajo vedje tveganje za smrt (52).

V plinski analizi arterijske krvi je pogosto prisotna
hipoksemija, vendar normalne vrednosti parcialnega tlaka
kisika ne izkljucijo PE (53). Zaradi tahipneje sta mozni tudi
hipokapnija in respiratorna alkaloza.

Povisano raven troponina in NT-proNBP najdemo v
serumu 30-60 % bolnikov s PE in je posledica obreme-

nitve desnega prekata. Povezana je s slabSo prognozo
bolnikov (54). Ceprav kazalnika nista specifi¢na za PE, lahko
skupaj s klini¢no oceno in slikovnimi preiskavami izboljSata
napoved tveganja za zgodnjo smrt (55).

PoviSana raven serumskega laktata, ki je kazalnik
anaerobne presnove, pri bolnikih s PE kaZe na razvoj Soka
in veliko tveganje za smrt (56, 57).

1.4.3.5 Kategorizacija bolnikov s PE

Po postavitvi diagnoze bolnike s PE kategoriziramo glede
na tveganje za zgodnjo smrt. Pri tem upostevamo prog-
nosti¢ne kazalnike iz klinicne slike, slikovnih in labora-
torijskih preiskav ter iz celovite ocene hemodinamskega
stanja bolnika. Uporabimo lahko validirane tockovnike za
oceno tveganja, kot sta PESI (ang. Pulmonary Embolism
Severity Index) in Poenostavljeni PESI (ang. simplified PES,
sPESI) (Tabela 6). Kategorizacija omogoca izbiro optimal-
nega nacina zdravljenja bolnika.

Evropske smernice za PE iz leta 2019 (16) priporocajo
kategorizacijo bolnikov glede na tveganje za zgodnjo smrt
v tri osnovne skupine: bolniki z majhnim, zmernim ali
velikim tveganjem. Bolnike zzmernim tveganjem lahko Se
dodatno razvrstimo v podskupini, na bolnike z zmerno
velikim in bolnike z zmerno majhnim tveganjem

Tabela 6. Tockovnika PESI in Poenostavljeni PESI (sPESI). Prirejeno po (16).

Kazalniki PESI
starost starost v letih
moski spol + 10 tock
rak + 30 tock
kroni¢no sréno popuscanje + 10 tock
sréni utrip = | 10/minuto + 20 tock
sistoli¢ni krvni tlak < 100 mmHg + 30 tock
frekvenca dihanja > 30/min + 20 tock
telesna temperatura < 36°C + 20 tock
spremenjen mentalni status + 60 tock
SpO2 <90 % + 20 tock

sPESI

| toc¢ka za starost > 80 let

/
| tocka
/
| tocka
| tocka
/
/
/

| toc¢ka

Kategorizacija glede na oceno 30-dnevnega tveganja za smrt

razred |: < 65 tock

zelo majhno tveganje (0-1,6 %)

0 tock:

majhno tveganje (| %)

razred ll: 66-85 tock
majhno tveganje (1,7-3,5 %)

razred lll: 86-105 tock

zmerno tveganje (3,2-7,1 %)

> | tocka:
veliko tveganje (10,9 %)

razred IV: 106-125 tock
veliko tveganje (4-11,4 %)
razred V: > |25 tock

zelo veliko tveganje (10-24.5 %)

SpO» — saturacija krvi s kisikom, izmerjena s pulznim oksimetrom.



(Tabela 7). Razdelitev uposteva hemodinamsko oceno
bolnika, tockovnik PESI ali sPESI ter znake obremenitve
desnega prekata na TTE ali CTPA in laboratorijske
kazalnike okvare miokarda (16).

Glede na zelo Sirok razpon simptomatike PE in vpliv
dodatnih  hemodinamskih  kazalnikov na prognozo
bolnikov s PE se je v zadnjih letih izkazalo, da je smiselno
bolnike s PE dodatno kategorizirati glede na oceno
hemodinamskega statusa in tveganja za kardiocirkula-
torno odpoved (46, 58). Slednje je najkoristnejSe pri
bolnikih s PE z znaki obremenitve desnega prekata
(skupina bolnikov s PE z zmernim tveganjem), kier je
potek bolezni lahko zelo raznolik. Bolnike z dokazano PE
kategoriziramo v pet skupin, od A do E (Tabela 8).

Kategoriji A in B predstavljata majhno tveganje za zgodnjo
smrt (priblizno | %). Vanju sodi 40-60 % vseh bolnikov s
PE (59). Pogosto gre za asimptomatsko PE, odkrito
naklju¢no s slikovnimi preiskavami, narejenimi zaradi drugih
indikacij. Sem Stejemo tudi izolirane subsegmentne PE, ki
jih radiologi opiSejo v izvidu CT prsnega kosa, vendar je
slednjo diagnozo nato smiselno reevaluirati upostevaje
Klinicno verjetnost za PE. Dodatna ocena obremenitve
desnega prekata s TTE in laboratorijskimi kazalniki ni
potrebna, Ce je opravljena, pa morajo biti vsi kazalniki
neugodne prognoze odsotni. Razdelitev bolnikov z
majhnim tveganjem na 2 skupini, A in B, je namenjena
usmerjanju odloditve o morebitni hospitalizaciji bolnika.

Kategoriji C in D predstavljata zmerno tveganje za
zgodnjo smrt (5-10 9%). Vanju sodi priblizno 40 % vseh
bolnikov s PE (16). To so hemodinamsko stabilni bolniki,
ki imajo v tockovniku PESI ali sPESI klinicne kazalnike

neugodne prognoze (46). Pri bolnikih v kategoriji C
ocenimo  prisotnost  znakov  obremenitve  desnega
prekata s slikovnimi preiskavami (TTE in CTPA) in
laboratorijskimi kazalniki (troponin, NT-proBNP, laktat).
V primeru pozitivnega izvida je smiseln intenzivnejsi
hemodinamski nadzor bolnika v prvih 48 urah in
multidisciplinarna odlocitev glede morebitne reperfuzije
pliu¢nih arterij v primeru poslabsanja klini¢nega stanja
bolnika. Pri bolnikih v kategoriji D je Ze prisoten zacetni,
normotenzivni Sok, ki ga zaznamuje izolirana hipoper-
fuzija ob ohranjenem sistemskem krvnem tlaku (60).
Kaze se lahko z znizanim srénim indeksom, tahikardijo,
oligourijo in zvisanim serumskim laktatom. Za lazjo identi-
fikacijo bolnikov z normotenzivnim Sokom si lahko poma-
gamo z validiranimi tockovniki, kot sta npr. tockovnik
CPES (ang. Composite Pulmonary Embolism Shock score),
ki poleg Ze nastetih kazalnikov obremenitve desnega
prekata uposteva tudi socasno prisotnost proksimalne GVT
in centralno lokacijo PE (sedlasti embolus v centralnih
pliucnih arterijah) (57, 61), in Sokovni indeks (koli¢nik
med sréno frekvenco in sistoli¢cnim krvnim tlakom) nad
0,9, ki je povezan s slabso prognozo bolnikov (62).

Kategorija E predstavija veliko tveganje za zgodnjo smrt
(15-659%) (58, 59). Vanjo sodi priblizno 5% vseh
bolnikov s PE (63). Gre za hemodinamsko nestabilne
bolnike z obstruktivnim sokom, ki se kaze s hladno in
vlazno kozo, oligurijo, motnjo zavesti in povisanim
serumskim laktatom ali z vztrajno hipotenzijo, ki traja vec
kot 15 minut in ni povzrocena s hipovolemijo, aritmijo ali
sepso. V to kategorijo sodijo tudi bolniki s srénim
zastojem zaradi PE (16, 46).

Tabela 7. Kategorizacija bolnikov s plju¢no embolijo glede na tveganje za zgodnjo smrt (30-dnevno umrljivost).
Prirejeno po (16).

I S S T S T
—

majhno

TTE — transtorakalna ehokardiografija, CTPA — racunalniska tomografska plju¢na angiografija.

Tabela 8. Kategorizacija bolnikov z dokazano plju¢no embolijo

zgodnjo smrt. Prirejeno po (46).

Simptomatska PE z majhnim tveganjem*

_ Kardiopulmonalna odpoved (obstruktivni Sok in sréni zastoj)

*Qcenjeno s tockovnikom PESI ali sPESI.

(PE) glede na simptomatiko in oceno tveganja za

Naklju¢no odkrita asimptomatska PE z majhnim tveganjem®

Zacetna kardiopulmonalna odpoved (normotenzivni $ok)
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Pri hemodinamski oceni bolnikov s PE je potrebno
upostevati tudi socasni vpliv hipoksemije in posledi¢no
tahipnejo, ki pomeni povecano dihalno delo.

S slikovnimi preiskavami lahko tudi pri hemodinamsko
stabilnih bolnikih s PE odkrijemo strdek v desnih srcnih
votlinah. Slednji predstavija veliko tveganje za embolizacijo v
pliu¢ne arterije in posledi¢no akutno poslabsanje hemo-
dinamskega stanja, zato bolnika prekategorizira v visjo
kategorijo tveganja za zgodnjo smrt in zahteva &im-
prej$njo odstranitev. Hkrati lahko ocenimo povprecni
arterijski tlak in identificiramo bolnike z vrednostmi pod
80 mmHg, ki imajo vedje tveganje za kardiocirkulatorno
odpoved (64).

Ker je hemodinamska rezerva pri bolnikih zelo razli¢na in
ker gre pri PE za dinami¢no stanje, je smiselno sprotno
preverjanje klini¢nega stanja bolnika in pogosta reeva-
luacija. Za dinami¢no oceno klinicnega stanja bolnikov s
PE lahko uporabimo tockovnika NEWS ali NEWS?2 (ang.
National Early Warning Score) (65, 66), ki upostevata
frekvenco dihanja, nasi¢enost krvi s kisikom in potrebo
po dodatku kisika, telesno temperaturo, sistolicni krvni
tlak, sréno frekvenco in kvalitativno oceno stopnje zavesti.
Vigji sestevek tock (NEWS = 7 ali NEWS2 > 9) je povezan
z vegjim tveganjem za kardiocirkulatorno odpoved.

I.5. Odkrivanje prikritega raka pri
bolnikih z VTE

VTE je lahko prvi klini¢ni znak prikritega raka. Tveganje
za nastanek raka v prvem letu po VTE znasa do 4 %; v
naslednjih letih se manjsa, vendar ostaja povecano se 20
let (67).

Kljub Stevilnim raziskavam nimamo dokazov, da strategija
razdirjenega presejanja, ki vkljucuje dolocanje tumorskih
markerjev in napredne slikovne preiskave, izboljSajo
prezivetje bolnikov z nesprozeno VTE (68-71).

Pri bolnikih z nesprozeno VTE priporocamo usmerjeno
anamnezo, natancen klinicni pregled, dolocitev hemo-
grama, serumskega kalcija in proteinograma ter
rentgensko slikanje prsnega kosa. Pri moskih po 40. letu
dolo¢imo PSA. Preverimo, ali so se bolniki udelezevali
vseh predvidenih nacionalnih presejalnih  programov
(SVIT za odkrivanje raka debelega Crevesa pri osebah v
starosti 50-74 let, DORA za odkrivanje raka dojke pri
Zenskah v starosti 50-69 let in ZORA za odkrivanje raka
materni¢nega vratu pri Yenskah v starosti 20-64 let). Ce
v presejalnih programih niso sodelovali, jih usmerimo na
ustrezne preiskave. Diagnostiko pa seveda razsirimo, ce
glede na izvide osnovnega presejanja posumimo na raka.

Tabela priporocil 4. Priporocila za kategorizacijo bolnikov s plju¢no embolijo glede na ogrozenost za zgodnjo

smrt.

Priporocamo zacCetno kategorizacijo bolnikov s PE glede na tveganje za kardiocirkulatorno odpoved in llaB

zgodnjo smrt.

Pri kategorizaciji hemodinamsko stabilnih bolnikov uporabimo tockovnika PESI ali sPESI za identifikacijo 1B
bolnikov z majhnim tveganjem, ki ne potrebujejo nujno TTE in dolocitve kazalnikov obremenitve miokarda.

Pri hemodinamsko stabilnih bolnikih z zmernim ali velikim tveganjem pri kategorizaciji upostevamo znake 1B
prizadetosti desnega prekata na TTE ter serumske vrednosti troponina in NT-proBNP.

Pri hemodinamsko stabilnih bolnikih z zmernim ali velikim tveganjem pri kategorizaciji upostevamo serumske 1B

vrednosti laktata za izklju¢itev normotenzivnega Soka.

Pri hemodinamsko stabilnih hospitaliziranih bolnikih sproti ocenjujemo vitalne znake za zgodnjo prepoznavo lib B

klinicnega poslabsanja stanja.

TTE — transtorakalna ehokardiografija.

Tabela priporocil 5. Priporocila za odkrivanje prikritega raka pri bolnikih z vensko trombembolijo (VTE).

Bolnikom z nesprozeno VTE priporotamo omejeno, spolno specificno presejanje namesto rutinskega I A

razsirjenega presejanja na prisotnost prikritega raka.
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.6. ZDRAVLJENJE VTE

1.6.1. Odlocitev o hospitalizaciji

Vetino bolnikov z GVT in bolnikov s PE in majhnim
tveganjem za zgodnjo smrt (kategoriji A in B) lahko varno
zdravimo ambulantno. Za prepoznavo bolnikov s PE, ki
so primerni za ambulantno zdravljenje, si lahko poma-
gamo z vprasalnikom Hestia (Tabela 9). Selekcija bolnikov
s pomocjo tega vprasalnika se je izkazala enako varna kot
izbira bolnikov na podlagi tockovnika PESI, pri ¢emer je
dodana vrednost vprasalnika Hestia upostevanje socialnih
zadrzkov za ambulantno zdravljenje (Tabela 9) (72).

Bolnike s PE in zmernim ali velikim tveganjem za zgodnjo
smrt (kategorije C, D in E) je smiselno hospitalizirati, saj
sta zgodnja prepoznava in zdravljenje zapletov kljuc¢na za
ugoden klini¢ni izid. Podporno zdravljenje bolnikov s PE
vklju€uje korekcijo hipoksemije z dodatkom kisika v
vdihanem zraku. V primeru potrebe po intubaciji in
umetni ventilaciji se izogibamo visokim vrednostim
pozitivhega tlaka na koncu izdiha in anestetikom, ki lahko
poslabsajo stanje krvnega obtoka (16, 46). Hemodinamska
stabilizacija bolnika temelji na podpori odpovedujocega
desnega prekata in vzdrzevanju zadostne prekrvitve
organov. Ob sumu na slabo polnitev desnega prekata je
treba zagotoviti zadostno hidracijo bolnika, vendar se ob

tem hkrati izogibamo preobremenitvi s tekocino. V
primeru potrebe po vazopresorni podpori je zdravilo
izbora noradrenalin, ki povisa upor sistemske arterijske
cirkulacije in s tem izbolj$a koronarno perfuzijo, o tem pa
ne povisa upora pliucnega zilla. Ob vztrajno nizkem
minutnem volumnu srca lahko kréljivost srca pove¢amo
z dobutaminom. Uporaba specifi¢nih inhalacijskih vazodi-
latatorjev je omejena na bolnike s PE z velikim tveganjem,
ki so zdravljeni v enotah intenzivne terapije. Premestitev
bolnikov v centre z vec izkusnjami je smiselna le, Ce je
predvideno dodatno invazivno zdravijenje in je bolnik
dovolj stabilen za transport med bolnisnicama (46).

1.6.2. Antikoagulacijsko zdravljenje

AK zdravljenje je temeljno zdravljenje bolnikov z VTE.
Uvedemo ga takoj po postavitvi diagnoze. AK zdravljenje
uvedemo tudi pri bolnikih z veliko klinicno verjetnostjo
za VTE, pri katerih dokonéna potrditev diagnoze ni takoj
mogola, in nato diagnostiko opravimo v najkrajSem
moznem casu, praviloma v 24 urah (73).

Za AK zdravljenje bolnikov z VTE lahko uporabljiamo vec
AK zdravil, ki jih razdelimo na parenteralna in peroralna.
Parenteralna zdravila so nizkomolekularni heparini (NMH)
in nefrakcionirani heparin, peroralna zdravila pa neposredni
oralni antikoagulanti (NOAK) in zaviralci vitamina K.

Tabela 9. Vprasalnik Hestia z izkljucitvenimi kriteriji za ambulantno zdravljenje bolnikov s plju¢no embolijo (PE).

Prirejeno po (72).
Kriterij / vprasanje
Je bolnik hemodinamsko nestabilen?

Je potrebna tromboliza ali embolektomija?

Ali bolnik aktivno krvavi oz. ima veliko tveganje za krvavitev?

Ali bolnik potrebuje vec kot 24-urni dodatek kisika za vzdrzevanje saturacije krvi > 90 967

Je PE nastopila kljub antikoagulacijskemu zdravjenju?

Ima bolnik mocne bolecine in potrebuje intravensko analgezijo za vec kot 24 ur?

Ima bolnik medicinske ali socialne razloge za hospitalizacijo za > 24 ur (okuzba, rak, brez podpore v domacem okolju)?

Ima bolnik ledvi¢no okvaro z ocistkom kreatinina < 30ml/min?
Ima bolnik hudo jetrno okvaro?

Je bolnica noseca?

Ima bolnik dokumentirano anamnezo s heparinom povzrocene trombocitopenije?
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Tabela priporocil 6. Priporocila za odlocanje o hospitalizaciji bolnikov z globoko vensko trombozo (GVT)

in/ali plju¢no embolijo (PE).

Bolnike z GVT in bolnike s PE in majhnim tveganjem za zgodnjo smrt (kategoriji A in B) lahko zdravimo IA

ambulantno, ¢e za to ni zadrzkov.

Pri hemodinamsko nestabilnih bolnikih s PE (kategoriji D in E) priporo¢amo uporabo vazopresorjev in/ali 1C
inotropov za izbolj$anje minutnega volumna srca in perfuzije organov.

Hemodinamsko nestabilnih bolnikov s PE (kategorija E) ne premeséamo med bolnisnicami, dokler ni njihovo | |N®

stanje stabilizirano.

1.6.2.1 Nizkomolekularni heparini

NMH najpogosteje  uporablamo za zaCetno AK
zdravljenje zaradi njihove ucinkovitosti, varnosti in
preprostega odmerjanja (74) Odmerjamo jih glede na
telesno tezo praviloma enkrat, lahko tudi dvakrat
dnevno. Odmerjanje posameznih NMH je prikazano v
Tabeli 10. Odmerke je potrebno ustrezno prilagoditi pri
bolnikih z oslabljenim ledvi¢nim delovanjem (75).

Rutinski laboratorijski nadzor ucinka NMH ni potreben,
iziemoma se zanj odlo¢imo pri bolnikih z oslabljenim
ledvi¢nim delovanjem, bolnikih z zapleti zdravijenja in
nosecnicah. Ucinek NMH nadziramo z meritvijo anti-Xa,
z uporabo umeritvene krivulie za NMH. Kadar NMH
odmerjamo na |2 ur, anti-Xa dolo¢imo 3-4 ure po
zadnjem odmerku NMH; pricakovane vrednosti so 0,6-
[,0 IE/mL. Kadar NMH odmerjamo na 24 ur, anti-Xa
dolocimo 4-6 ur po zadnjem odmerku NMH, pricakovane
vrednosti pa so 1,0-2,0 I[E/mL (76).

Tabela 10. Odmerjanje nizkomolekularnih heparinov.

Odmerek

100 E/kg TT/12 ur sc ali
200 E/kg TT/24 ur sc

| mg/kg TT/12 ur sc ali
1,5 mg/kg TT/24 ur sc

0,1 ml/10 kg TT/12 ur ali

oblika FORTE O, ml/10 kg TT/24 ur
sC

Dalteparin

Enoksaparin

Nadroparin

TT — telesna teza, sc — subkutano.

1.6.2.2 Nefrakcionirani heparin

Za zaletno zdravljenje z nefrakcioniranim heparinom v
intravenski infuziji se odlo¢imo le iziemoma: v primeru
povelanega tveganja za krvavitve, Ce je v bliznji
prihodnosti predviden nujen invazivni poseg in v primeru
akutne ali kroni¢ne ledvicne okvare 4. ali 5. stopnje.
Zdravljenje za¢nemo z intravenskim bolusom heparina v
odmerku 80 E/kg TT, socasno uvedemo trajno intravensko
infuzijo v odmerku 18 E/kg TT/uro. Utinek spremljamo z
merjenjem aktiviranega parcialnega tromboplastinskega ¢asa
@PTC). Ta mora biti podaligan do meja, ki ustrezajo
zaviranju aktiviranega faktorja X (anti-Xa) 0,3-0,7 [E/mL.
Ker so vrednosti odvisne od uporablienih reagentov
in metode, terapevtske vrednosti aPTC dolodi vsak
laboratorij sam. Meritev aPTC moramo opraviti 6 ur po
zacetku zdravljenja in nato 6 ur po vsaki prilagoditvi

odmerka. Ce sta vsaj dve zaporedni meritvi aPTC v
terapevtskem obmocju, pa zados¢a kontrola aPTC na
24 ur (76).

[.6.2.3 Neposredni oralni antikoagulanti

Med NOAK za zdravljenje bolnikov z VTE uporabliamo
zaviralce aktiviranega faktorja X apiksaban, edoksaban in
rivaroksaban ter zaviralec trombina dabigatran. V velikih
randomiziranih raziskavah so se ta zdravila izkazala za
enako ucinkovita in enako varna ali varnejsa kot zaviralci
vitamina K (77), zato jih uporabimo pri vseh bolnikih, ki
za NOAK nimajo zadrzkov. Zadrzek za zdravijenje z
NOAK ' predstaviigjo nosecnost, dojenje, VTE v sklopu
antifosfolipidnega  sindroma ter napredovala ledvi¢na
bolezen z ocistkom kreatinina pod 30 ml/min, jetrna
okvara stopnje B ali C po lestvici Child-Pugh in socasno
zdravljenje z zdravili, ki imajo pomembno interakcijo z
NOAK (mocni zaviralci ali spodbujevalci glikoproteina P
ali CYP 450). Do zdravljenja z NOAK smo zadrzani tudi
pri bolnikih s telesno tezo nad 120 kg ali pod 50 kg (17,
78). Raziskave so pokazale, da je v prvih 3 mesecih
zdravljenja VTE tveganje za krvavitev manjSe ob zdrav-
lienju z apiksabanom kot z rivaroksabanom (79).

[.6.2.4 Zaviralci vitamina K

Pri bolnikih, ki imajo zadrzke za zdravljenje z NOAK, od
peroralnih zdravil izberemo zaviralce vitamina K, med
katerimi najpogosteje uporabljamo varfarin, redkeje pa
acenokumarol. Bolnikom z VTE moramo zaviralce
vitamina K uvesti ob soCasnem parenteralnem AK
zdravljenju, z uvedbo pa lahko zatnemo ze prvi dan
zdravlienja. Zacetni odmerek varfarina je obicano 6 mg,
nato pa odmerke prilagajamo glede na protrombinski ¢as
venske krvi ali trombotest kapilarne krvi, ki ju izrazimo z
mednarodnim umerjenim razmerjem (ang. International
Normalized Ratio, INR). Terapevtsko obmocdje INR je 2,0-
3,0. Bolniki morajo socasno s kumarini prejemati
parenteralne antikoagulante vsaj 5 dni, slednje lahko
ukinemo, ko je INR vsaj dva dni zapored v terapevtskem
obmodju. Zaviralci vitamina K so zaradi teratogenega
ucinka kontraindicirani v nosec¢nosti (80).

1.6.2.5 Obdobja AK zdravijenja

AK' zdravijenje razdelimo na zacetno, nadaljevalno in
dolgotrajno obdobje.

Zaletno zdravljenje traja nekaj dni do tri tedne in v tem
obdobju lahko uporabimo heparine, apiksaban ali rivaro-
ksaban (Tabela I 1).
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Nadaljevalno zdravljenje traja 3-6 mesecev, v tem
obdobju uporabliamo  praviloma le peroralna AK
zdravila. Pri bolnikih s prehodnim dejavnikom tveganja
zdravljenje po 3-6 mesecih zakljuc¢imo (8, 16, 23, 81).

Bolnike s stalho prisotnim velikim dejavnikom tveganja
zdravimo dolgotrajno oz. do ozdravitve, Ce gre za bolnika
z rakom. Zdravljenje lahko podalj$amo tudi pri bolnikih s
stalno prisotnim majhnim dejavnikom tveganja in tistih, ki za
nastanek VTE niso imeli jasnih dejavnikov tveganja. Pri
vecini bolnikov v tem obdobju uporabimo preprecevalne
odmerke apiksabana (2,5 mg/12ur) ali rivaroksabana
(10 mg/24 ur), za katere je ve¢ nedavnih metaanaliz
potrdilo enako ucinkovitost, a pomembno  manjse
tveganje za krvavitve kot pri polnih odmerkih (82-84). V
primerjavi s placebom pa so preprecevalni odmerki bolj

u€inkoviti, vendar povezani z vedjm tveganjem za
krvavitev (81).

Odlocitev o trajanju zdravljenja in odmerku AK zdravila je
vselej individualna. Vsako leto zdravijenja jo moramo
ponovno ovrednotiti in zdravljenje nadaljevati le, ce
tveganje za krvavitev ne presega tveganja za ponovno
VTE.

Bolnike z antifosfolipidnim  sindromom  zdravimo dolgo-
trajno. Pri bolnikih, ki imajo profil antifosfolipidnih proti-
teles z velikim tveganjem (lupusni antikoagulanti v kombi-
naciji z antikardiolipinskimi protitelesi infali protitelesi
proti B2-glikoproteinu ) vedno uporabimo zaviralce
vitamina K. Pri tistih, ki imajo profil antifosfo-lipidnih
protiteles z majhnim tveganjem, pa lahko pose-zemo tudi
po NOAK (85).

Tabela I 1. Odmerjanje peroralnih antikoagulacijskih zdravil pri bolnikih z vensko trombembolijo.

Zacetno zdravljenje

Nadaljevalno zdravljenje

Dolgotrajno zdravljenje

rivaroksaban I5Smg /12 ur 2| dni 20 mg /24 ur 10 mg /24 ur
apiksaban 10 mg /12 ur 7 dni 5mg /12 ur 2,5mg /12 ur
edoksaban NMH vsaj 5 dni 60 mg /24 ur nespremenjeno
30 mg /24 ur

* CrCI< 50 ml/min

* TT< 60kg

* inhibitorji P-gp
dabigatran NMH vsaj 5 dni 150 mg /12 ur nespremenjeno
varfarin NMH vsaj 5 dni INR 2-3 nespremenjeno

CrCl — ocistek kreatinina; NMH — nizkomolekularni heparini; P-gp — glikoprotein P.

Tabela priporocil 7. Priporocila za antikoagulacijsko (AK) zdravljenje bolnikov z vensko trombembolijo

(VTE).
Za zaletno AK zdravljenje bolnikov z VTE lahko izberemo apiksaban, rivaroksaban, NMH ali nefrakcionirani I A
heparin.
Za nadaljevalno AK zdravljenje bolnikov z VTE izberemo apiksaban, dabigatran, edoksaban, ali rivaroksaban. A
Ce ima bolnik zadrzke za prejemanje NOAK, za nadaljevalno zdravljenje izberemo zaviralce vitamina K. llaB
Pri bolnikih z VTE ob velikem prehodnem sprozilnem dejavniku AK zdravijenje zaklju¢imo po 3-6 mesecih. 1B
Pri bolnikih z VTE ob majhnem prehodnem sprozilnem dejavniku AK zdravljenje zaklju¢imo po 3-6 mesecih. llaC
Pri bolnikih z VTE brez jasnega sprozilnega dejavnika priporocamo dolgotrajno AK zdravijenje. lla A
Pri bolnikih z VTE s trajno prisotnim sproZilnim dejavnikom priporocamo dolgotrajno AK zdravljenje. llaC
Pri bolnikih z VTE brez jasnega sprozilnega delavnika in bolnikih z VTE s stalno prisotnim majhnim sprozilnim A
dejavnikom za dolgotrajno zdravljenje priporocamo preprecevalni odmerek NOAK: apiksaban 2,5 mg/ 12 ur
ali rivaroksaban 10 mg/24 ur.
Pri bolnikih z majhnim tveganjem za krvavitev in velikim tveganjem za Zivljenje ogrozajoco ponovitev VTE llaC
lahko v dolgotrajnem zdravljenju uporabimo polne odmerke NOAK.
Pri bolnikih z VTE brez jasnega sproZilnega dejavnika in bolnikih s trajno prisotnim dejavnikom tveganja, ki 1B

imajo kontraindikacije za NOAK, za dolgotrajno zdravljenje priporo¢amo zaviralec vitamina K s ciljnim INR
2-3.

NOAK — neposredni oralni antikoagulanti.
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[.6.2.6 Ponovitev VIE ob AK zdravijenju

Ponovitev VTE ob AK zdravljenju je treba objektivno
potrditi.

Ob ponovitvi VTE na AK zdravijenju je treba spremeniti
reZim zdravljenja. Ce bolnik prejema peroralna AK zdravila,
uvedemo zdravijenje s terapevtskimi odmerki NMH. Ce
bolnik prejema NOAK; je smiselno dolociti koncentracijo
NOAK ob dogodku in preveriti adherenco. Ce bolnik
prejema terapeviske odmerke NMH, odmerek NMH
povecamo za 20-25% (26). Ce bolnik prejema 75-%
odmerek NMH, pove¢amo odmerek na polnega. Kadar ob
tem ukrepanju ne pride do klinicnega izboljSanja, z
merjenjem anti-Xa preverimo terapevtski ucinek NMH.
Opravimo tudi preiskave za opredelitev vzroka za
ponovitev bolezni. Najpogostejsa razloga sta rak in
antifosfolipidni sindrom (86). Po zakljucenih preiskavah se
glede na klinicne podatke odlodimo o najprimernejSem
nadaljevalnem AK zdravljenju.

1.6.2.7 Zdravijenje VTE pri bolnikih s trombocitopenijo,
povzroceno s heparinom

Pri bolnikih z VTE, ki imajo trombocitopenijo, povzro-
roceno s heparinom (ang. Heparin Induced Thrombo-
cytopenia, HIT) ali anamnezo HIT v preteklosti, moramo
uporabiti neheparinska AK zdravila. Praviloma uporabimo
parenteralna zdravila: podkozne injekcije fondaparina
enkrat dnevno v odmerkih 5 mg pri bolnikih s tezo pod
50 kg, 7,5 mg ob tezi 50-99 kgin 10 mg ob tezi 100 kg ali
ve( ali pa argatroban v trajni infuziji ob rednih kontrolah
aPTC. Zdravlienje 7z zaviralci vitamina K uvedemo po
normalizaciji Stevila trombocitov. Vse vec je tudi po-

datkov, da lahko stabilne bolnike Zze v akutni fazi HIT
zdravimo z NOAK (87, 88).

1.6.3. Sistemsko tromboliti¢no zdravljenje VTE

Sistemsko tromboliticno zdravljenje je terapija izbora pri
bolnikih s PE z velikim tveganjem (kategorija E), saj se zdi
povecano (9 %) tveganje za veliko krvavitev po aplikaciji
sistemske trombolize sprejemljivo, ker je sicer umrljivost
teh bolnikov v primeru nezdravljene PE 3e visja (89).

Pri bolnikih s PE z zmernim tveganjem (kategoriji C in D)
pa je sistemsko tromboliticno zdravijenje priporoceno
Sele v primeru poslabsanja hemodinamskega stanja in ob
majhnem tveganju za krvavitev, ker raziskave niso
dokazale jasne koristi sistemske trombolize v primerjavi s
samo AK zdravljenjem. Tromboliticno zdravljenje je sicer
zmanjsalo tveganje za zgodnjo smrt ali za poslabsanje
hemodinamskega stanja bolnika zaradi PE, vendar na
racun 2-3-krat veljega tveganja za smrtne in znotraj-
lobanjske krvavitve. Subanaliza ene izmed najvegjih
raziskav je pri tej skupini bolnikov pokazala, da je korist
sistemske trombolize najvecja pri bolnikih s sistoli¢nim
krvnim tlakom pod | 10 mmHg, frekvenco dihanja nad 20
na minuto in pri bohikih s kronié¢nim srénim popuscanjem,
medtem ko je bilo tveganje za krvavitev vecje predvsem
pri starejsih od 75 let, Zenskah in bolnikih s periferno
arterijsko boleznijo (PAB) ali predhodnim moZgansko-
Zilnim dogodkom (90).

Poglavitni zadrzek za tromboliticno zdravljenje pri hemo-
dinamsko stabilnih bolnikih je povecano tveganie za krva-
vitve, vkljucno z znotrajlobanjsko in smrtno krvavitvijo.
Kontraindikacije za sistemsko intravensko tromboliticno
zdravljenje so navedene v Tabeli 12 (16).

Tabela priporocil 8. Priporo€ili za prilagoditev antikoagulacijskega (AK) zdravljenja pri bolnikih s ponovno
vensko trombembolijo (VTE) ob antikoagulacijskem (AK) zdravljenju.

Bolnikom s ponovno VTE ob zdravijenju s peroralnimi AK zdravili svetujemo prehodno zdravijenje s

terapevtskimi odmerki NMH.

Bolnikom s ponovno VTE ob zdravljenju z NMH priporocamo povecanje odmerka NMH za 20-25 %.

NMH — nizkomolekularni heparin.

llaC

llaC

Tabela priporocil 9. Priporocila za antikoagulacijsko (AK) zdravljenje bolnikov z vensko trombembolijo (VTE)

in s heparinom povzroceno trombocitopenijo (HIT).

Za zacetno zdravljenje VTE ob HIT priporo¢amo parenteralna neheparinska AK zdravila. 1C

Pri stabilnih bolnikih s HIT svetujemo razmislek o zdravljenju z NOAK.

AK — antikoagulacijski, NOAK — neposredni oralni antikoagulanti.

Ilb C
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Tabela 12. Kontraindikacije za sistemsko intravensko tromboliticno zdravijenje, prirejeno po Evropskih smernicah za

obravnavo bolnikov s plju¢no embolijo. Prirejeno po (16).

Absolutne kontraindikacije
anamneza predhodne intracerebralne krvavitve
ishemi¢na mozganska kap v zadnjih 3 mesecih

tumor centralnega Zivénega sistema

huda poskodba, operacija ali poskodba glave v zadnjih 3 tednih

nagnjenost h krvavitvam
aktivna krvavitev

Relativne kontraindikacije

ishemi¢na mozganska kap ali tranzitorna ishemic¢na ataka v zadnjih 6 mesecih

predhodno jemanje peroralnih antikoagulacijskih zdravil
nosecnost ali prvi teden po porodu

nestisljiva mesta Zilnih punkcij

travmatsko ozivljanje

uporaba izventelesne membranske oksigenacije
napredovala jetrna okvara

infekcijski endokarditis

aktivna pepti¢na razjeda prebavil

rezistentna arterijska hipertenzija (sistoli¢ni tlak > 180 mmHg)

Pri bolnikih s PE z velikim tveganjem smernice priporocajo
aplikacijo polnega odmerka tromboliti¢nega zdravila. Prinas
uporabljamo alteplazo v odmerku 100 mg v dveh urah.
Pri bolnikih s PE z zmernim tveganjem pa se v izogib
velikim krvavitvam lahko odlocimo za znizan oz. polovicni
odmerek alteplaze (50 mg) (16, 46). Slednji se je v
manjsih klini¢nih raziskavah izkazal kot bolj ucinkovit in
enako varen kot samo AK zdravljenje z NMH, podatki iz
Klinicne prakse pa so potrdili ve¢jo varnost znizanega
odmerka v primerjavi s polnim odmerkom alteplaze (91,
92). Sistemsko trombolitiéno zdravijenje je najbolj ucin-
kovito v prvih 48 urah, smiselno pa je Se do 14 dni od
nastopa simptomov PE. S ¢asom se namrec¢ strdki v

pliu¢nih arterijah organizirajo in postanejo odporni za
trombolizo. To je lahko tudi razlog za nepopolno ucinko-
vitost tromboliticnega zdravljenja, saj so venski strdki, ki
embolizirajo v pljuda, Ze vsaj deloma kroni¢ne narave.

Sistemsko tromboliticno zdravljenje pri bolnikih z GVT je
v primerjavi s samo AK zdravljenjem povezano z moc¢no
(3-4-krat) povecanim tveganjem za krvavitev, ob tem pa
je ucinkovitost sistemske trombolize skromna. S prihodom
manj invazivnih katetrskih metod se sistemska tromboliza
za zdravlenje GVT danes uporabla zelo redko, le pri
bolnikih z obsezno GVT s klini¢no sliko flegmazije, pri
kateri je ud ogrozen (93).

Tabela priporocil 10. Priporoc€ila za sistemsko tromboliticno zdravljenje bolnikov s pljuéno embolijo (PE) oz.

globoko vensko trombozo (GVT).

Pri bolnikih s PE z velikim tveganjem za zgodnjo smrt (kategorija E) in sprejemljivim tveganjem za krvavitev 1B
priporoamo uporabo sistemske intravenske trombolize.

Pri bolnikih s PE z zmernim tveganjem za zgodnjo smrt (kategoriji C in D) pride intravensko tromboliti¢no llaC
zdravljenje v postey, ¢e se klini¢no stanje v prvih 24 urah ob polnem AK zdravljenju poslabsa in e ni
kontraindikacij za taksno zdravljenje.

Ce se pri bolnikih s PE z zmernim tveganjem za zgodnjo smrt (kategoriji C in D) odlo¢imo za sistemsko llb C
tromboliti¢no zdravljenje, pride v postev uporaba znizanega odmerka trombolitika.

Pri hemodinamsko stabilnih bolnikih s PE (kategoriji A in B) uporabo sistemske intravenske trombolize B
odsvetujemo.

Pri bolnikih z GVT, ki nimajo vitalno ogrozenega uda, uporabo sistemske intravenske trombolize B

odsvetujemo.
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1.6.4. Invazivno zdravljenje VTE

Danes so za odstranjevanje trombembolusov na voljo
tudi razli¢ne invazivne znotrajziine intervenciske metode, ki
pa zahtevajo specifitno strokovno znanje ter specia-
lizirane katetre oz. naprave. Pri akutni GVT je zgodnje
odstranjevanje tromba namenjeno predvsem zmanjsanju
bolecine in otekline ter preprecevanju PTS. Pri PE pa je
zgodnje odstranjevanje embolusov namenjeno predvsem
hitremu kratkorocnemu znizanju tlaka v pliu¢ni arteriji in s
tem razbremenitvi desnega prekata.

Intervencijsko zdravljenje ni primerno za vse bolnike z
akutno VTE. Za ustrezno izbiro bolnikov, odlocanje v
periintervencijskem obdobju ter vzpostavitev struktu-
riranih klini¢nih poti mora biti odgovoren multidiscipli-
narni tim, ki vkljucuje strokovnjake za Zilne bolezni (94).

1.6.4.1 Invazivno zdravijenje GVT

Invazivno zdravijenje GVT je namenjeno hitri odstranitvi
tromba in s tem ponovni vzpostavitvi venskega odtoka iz
prizadetega uda. S tem se zniza venski tlak, zmanjsa
venska distenzija ter hitreje umiri lokalno vnetje. Glavni
kratkorocni cilj je tako hitra ublazitev simptomoyv, kot sta
bolecina in otekanje uda, dolgoro¢ni cilj pa je prepre-
Cevanje PTS.

Invazivne metode zdravljenja so indicirane predvsem pri
mlajsih bolnikih z iliofemoralno GVT s hudimi simptomi,
ker je iliofemoralna GVT povezana z vecjim tveganjem za
neugoden potek kot distalneje GVT (95). Randomizirane
kontrolirane raziskave, ki so primerjale invazivno zdravijenje
GVT s samo AK zdravljenjem ter metaanalize teh raziskav
so namrec pokazale, da lahko z invazivnim zdravijenjem
pri- bolnikih z akutno proksimalno GVT zmanjSamo
tveganje za razvoj zmernih do hudih oblik PTS (96).
Odstranitev tromba je smiselna v prvih dveh tednih od
zacetka simptomov (94).

Za invazivno zdravljenje GVT sta na voljo lokalna
katetrska tromboliza in katetrska mehanska trombek-
tomija. Raziskave in podatki iz registrov nakazujejo prednost
katetrske mehanske trombektomije v primerjavi z lokalno
katetrsko trombolizo (97). Ob invazivnem zdravljenju se
priporoca socasna uporaba intravaskularnega ultrazvoka
(IVUS) za oceno preostalega tromba in morebitnih
mehanskih ovir v venskem sistemu (98) in uporaba
namenskih venskih Zilnih opornic, ¢e je njihova vstavitev
indicirana (99).

Pri invazivnem zdravljenju GVT je nujno neprekinjeno
polno AK zdravljenje. Rutinska uporaba antiagregacijskih
zdravil po vstavitvi venskih Zilnih opornic pri akutni GVT
ni podprta z dokazi (100). Tudi pri bolnikih z vstavljeno
vensko Zzilno opornico zaradi kroni¢ne obstrukcije iliakalne
vene korist antiagregacijske terapije ni bila dokazana

(1o1).

1.6.4.2 Invazivno zdravijenje PE

Namen invazivnega zdravljenja PE je hitro izboljsanje
hemodinamike z odstranitvijo, raztopitvijo ali fragmen-

tacijo strdkov v plju¢nih arterijah. S tem se hitro zniza tlak
v pliu¢nem krvnem obtoku, razbremeni desni prekat,
popravi minutni volumen srca in izbolj$a izmenjava plinov.

Bolnike s PE, pri katerih se odlo¢amo za morebitno
invazivno zdravljenje, moramo obravnavati v okviru
multidisciplinarne  skupine specialistov. PERT  (ang.
Pulmonary Embolism Response Team), najbolje v centrih z
ustreznimi izkusnjami na podrocju naprednega zdravljenja
VTE. V PERT morajo biti vkljuceni tudi strokovnjaki za
Zine bolezni, da se optimizirajo odloCitve o nacinu
zdravljenja ter periintervencijsko vodenje in nadaljnje
spremljanje bolnikov po PE (94). Uvedba PERT je
povezana z bolj standardizirano obravnavo, vedjo
uporabo naprednih terapevtskih  metod, kot sta
zunajtelesna  membranska oksigenacija (ECMO) in
katetrsko zdravljenje, ter skrajSanjem bivanja v enoti
intenzivne terapije in nizjo umrljivostjo (102, 103).

Invazivno katetrsko zdravljenje lahko koristi bolnikom s
PE z zmernim ali velikim tveganjem (kategorije C, D in E)
(104, 105). Zgodnja intervencia (v prvih 24 urah) je
povezana s pomembnim zmanjSanjem tveganja za
hemodinamsko dekompenzacijo bolnika ter s krajsim
trajanjem zdravljenja v enoti intenzivne terapije in krajso
skupno hospitalizacijo (106, 107). Tveganje za krvavitev je
pri invazivnem katetrskem zdravljenju manjse kot pri
sistemski intravenski  trombolizi (94, 108). Pojavnost
krvavitev je nizka Zzlasti pri mehanskih posegih brez
uporabe trombolitikov (109-111). Mehanska trombek-
tomija v primerjavi s katetrsko usmerjeno trombolizo
redkeje zahteva vel kot 24-urno bivanje v enoti
intenzivne terapije ali uporabo t.i. resevalne terapije
zaradi poslabsanja stanja. Razlik v umrljivosti in pojavnosti
intrakranialne krvavitve ali drugih velikih krvavitev med
metodama niso ugotovili (112, 113).

Periproceduralno vzdrzujemo AK zdravljenje s tera-
pevtskimi odmerki heparina, bodisi z nefrakcioniranim
heparinom bodisi z NMH. Ker ima NMH v primerjavi s
standardnim heparinom predvidljivo farmakokinetiko,
stabilen ucinek ter manjSe tveganje za ponovno VTE in
nastanek HIT, je ustrezna izbira pri hemodinamsko
stabilnih bolnikih (46, 114).

V primerih PE s cirkulatorno odpovedjo z refraktarnim
Sokom ali s srénim zastojem lahko z uporabo zunaj-
telesnega krvnega obtoka pridobimo ¢as za zdravljenje
PE (115). Ceprav ni podatkov iz velikih randomiziranih
raziskav, obstojeci podatki nakazujejo mozno korist
mehanske podpore obtoku pri zdravljenju bolnikov s PE
z velikim tveganjem (46).

Pri izbranih bolnikih pride v postev tudi odprta kirurska
embolektomija, npr. pri strdku, ujetem v odprtem ovalnem
oknu. Bolnidni¢na umrljivost po odprtem kirurskem posegu
je visja kot pri znotrajzilnem invazivnem zdravljenju, zato
se odlocitev za kirursko embolektomijo pri posameznem
bolniku vedno sprejme na podlagi strokovnega konsenza
PERT (I 16).
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[.6.4.3 Vstavitev filtra v spodnjo veno kavo

Fitter v spodniji veni kavi mehansko prestreza emboluse
iz ven spodnjih udov in preprecuje njihovo migracijo v
pliu¢ne arterije. Fitter vstavimo bolnikom z akutno
proksimalno GVT ali PE (v prvih 4 tednih od diagnoze),
kadar je AK zdravljenje absolutno kontraindicirano (46),
in bolnikom, ki utrpijo ponovno VTE kljub prejemanju AK
zdravijenja (16, 1'17). Vstavitev filtra kot dodaten ukrep
ob AK zdravljenju ne izbolj$a preZivetja bolnikov z VTE,
lahko pa povela tveganje za GVT ter povzrodi trajne

posledice, kot so brazgotinjenje ali zapora spodnje vene
kave (118, 119).

Eden glavnih zapletov je tromboza filtra. Tveganje za
zaplete se povecuje s Casom, zato je treba AK zdravijenje
uvesti takoj, ko kontraindikacije izzvenijo, zacasni (odstra-
nljivi) filter pa ¢im prej odstraniti (1 19).

Pri bolnikih s PE v kategorijah D in E, ki so kandidati za
invazivno zdravljenije ali sistemsko intravensko trombolizo in
prejemajo polno AK zdravljenje, uporaba filtra ni indicirana
(120).

Tabela priporocil | I. Priporo€ila za invazivno zdravljenje globoke venske tromboze (GVT).
Pri mlajsih bolnikih z iliofemoralno GVT in hudimi simptomi razmislimo o invazivnem zdravljenju GVT. lla A
Pri izbiri metode invazivnega zdravljenja GVT ima mehanska katetrska trombektomija prednost pred lokalno llaB

katetrsko trombolizo.

Med invazivnim zdravljenjem GVT priporotamo uporabo znotrajZilnega ultrazvoka za oceno preostalega llaB

tromba in morebitnih drugih mehanskih ovir v venskem sistemu.

Ce je med invazivnim zdravljenjem akutne GVT potrebna vstavitev Zilne opornice, priporoamo uporabo 1C

namenske venske Zilne opornice.

Med invazivnim zdravljenjem GVT priporo¢amo neprekinjeno AK zdravljenje brez prilagajanja odmerka AK IB

zdravila.

Tabela priporocil 12. Priporo€ila za invazivno zdravljenje plju¢ne embolije (PE).

Odlocitev glede invazivnega zdravljenja bolnikov s PE s konsenzom sprejme multidisciplinarna skupina 1C

specialistov (PERT).

Invazivno zdravljenje PE naj se izvaja v centrih z ustreznimi izkusnjami na podro¢ju naprednega zdravljenja 1C
VTE.
Invazivno zdravljenje PE je indicirano pri bolnikih z velikim tveganjem (kategorija E) in kontraindikacijo za 1C

sistemsko tromboliti¢no zdravijenje.

Invazivno zdravljenje PE pride v postev pri bolnikih z velikim tveganjem (kategorija E), pri katerih sistemsko 1C

tromboliti¢no zdravljenje ni bilo uspesno.

Invazivno zdravljenje PE pride v postev pri bolnikih z velikim tveganjem (kategorija E) namesto sistemskega Ilb C
tromboliticnega zdravljenja.

Invazivno zdravljenje PE pride v postev pri bolnikih z zmernim tveganjem (kategoriji C in D), ¢e se njihovo llaB
klini¢no stanje v prvih 24 urah ob polnem AK zdravljenju ne izboljsa.

Korist dodatnega invazivnega zdravljenja pri hemodinamsko stabilnih bolnikih z zmernim tveganjem lib B
(kategorija C) zaenkrat ni jasna.

Pri hemodinamsko stabilnih bolnikih s PE z zmernim tveganjem (kategoriji C in D), ki so kandidati za invazivno llaC
zdravljenje, uporabimo za periproceduralno AK zdravljenje NMH.

Pri bolnikih s PE z zmernim ali velikim tveganjem (kategorije C-E) in socasnim strdkom v srcu priporo¢amo llaC
invazivno zdravljenje poleg AK zdravljenja.

Pri hemodinamsko nestabilnih bolnikih s PE (kategorija E) v refraktarnem Soku lahko uporabimo llaB
izventelesno membransko oksigenacijo za stabilizacijo hemodinamskega stanja bolnika in izboljSanje

oksigenacije.

Pri bolnikih s PE z majhnim tveganjem (kategoriji A in B) invazivne metode zdravljenja PE odsvetujemo. nc

VTE — venska trombembolija, AK — antikoagulacijski, NMH — nizkomolekularni heparin.

18



Tabela priporocil |3. Priporocila za uporabo filtra v spodnji veni kavi.

Vstavitev odstranljivega fittra je indicirana pri bolnikih z akutno proksimalno GVT, pri katerih je polno AK 1B

zdravljenje kontraindicirano.

Vstavitev odstranljivega filtra pride v postev pri bolnikih z akutno PE brez socasne GVT, pri katerih je polno llb C
AK zdravljenje kontraindicirano.

Vstavitev odstranljivega fittra pride v postev pri bolnikih, ki utrpijo ponovno VTE kljub prejemanju polnega llb C
AK zdravljenja.

Qdstranitev filtra je smiselna takoj, ko je tveganje za ponovno VTE dovolj majhno ali ko bolnik lahko prejema 1C

AK zdravijenje.

Vstavitev filtra je kontraindicirana pri bolnikih, ki lahko prejemajo polno AK zdravljenje. B

1.6.5. Kompresijsko zdravljenje pri GVT spodnjega
uda

Pri bolnikih s proksimalno GVT spodnjega uda upo-
rabljamo kompresijsko zdravljenje z elasticnim povojem
ali elasticnimi kompresijskimi nogavicami za prepre-
Cevanje otekanja in lajSanje bolecine. Preoblikovanje
venske stene, poskodba zaklopk in obstrukcija pretoka
povzrocijo vensko hipertenzijo, ki vodi do povecanega
hidrostatskega tlaka v mikrocirkulaciji in otekanja ter
posledi¢ne okvare mikrocirkulacije (121). Kompre-sijsko
zdravljenje pripomore k lajSanju simptomov in k povecanju
venskega pretoka. (122).

Glede na tlak elasti¢nih kompresijskih nogavic v mirovanju v
predelu gleznja lo¢imo tri kompresijske razrede oz. stopnje:
(a) razred |, blaga kompresija (tlak pod 20 mmHg,), (b)
razred Il, srednja kompresija (tlak 20-30 mmHg) in (c)
razred Ill, moc¢na kompresija (tlak nad 30 mmHg) (123).
V vsakdanji praksi najpogosteje predpisemo kompresijo
razreda Il (124).

Uporaba elasticnih kompresijskih nogavic nima doka-
zanega vpliva na napredovanje GVT, tveganje za PE in
umrljivost (8) in tudi ne na tveganje za ponovitev GVT
(125).

Kompresijskega zdravljenja ne smemo uporabljati, kadar
ima bolnik hudo PAB, pomembno periferno nevropatijo,
hude otekline, alergijo na material, poskodbe koze ali
huje deformirane ude, in ga ne priporocamo, kadar ne
ustreza konstituciji bolnika (123).

Pri GVT zgornjega uda kompresijskega zdravljenja ne
uporabliamo, saj je samopovijanje z elasticnimi povoji
tezko izvedljivo. Elasticne kompresijske rokavice bi lahko
priporocili v primeru vztrajanja otekline in ne kot zacetno
kompresijsko zdravljenje, ko je oteklina roke najvecja.

[.6.5.1 Preprecevanje potromboti¢nega sindroma

PTS je najpogostejsi pozni zaplet GVT. Tipi¢ni simptomi
in znaki PTS so kroni¢na bolecina in otekanje ter spre-
membe koZze na prizadetem udu. V hujsih primerih se
lahko razvijejo venske razjede.

PTS se pojavi pri 30-50 % bolnikov po proksimalni GVT
spodnjega uda (95, 126, 127), huda stopnja prizadene 5-
10% bolnikov (127, 128). Za oceno stopnje PTS
najpogosteje uporabliamo tockovnik po Villalti (129).

Ceprav doslej najvetja raziskava rutinske uporabe
elasticnih  kompresijskih nogavic ni dokazala zmanjSanja
pojavnosti PTS po prvi proksimalni GVT in tudi ne
zmanjSanja tveganja za hud PTS (130), najnovejse
metaanalize kazejo mocan trend v prid njihovi uporabi
(122, 131, 132). Bolniki s proksimalno GVT in bolniki z
rezidualno vensko obstrukcijo in/ali refluksom popli-
tealne zaklopke (133) imajo veliko tveganje za PTS. Pravilna
uporaba elasticnih kompresijskih nogavic lahko zmanjsa
tveganje za nastanek PTS in njegovo resnost (134).

Elasticne kompresijske nogavice do kolena so enako
ucinkovite pri preprecevanju PTS kot nogavice do dimel,
hkrati pa so povezane z boljSo adherenco pri zdravijenju.
(135).

[.6.5.2 Trajanje uporabe elasticnih kompresijskih nogavic

O trajanju kompresijskega zdravljenja se odlo¢imo
individualno, glede na bolnikove tezave, obicajno ob
kontrolnem ultrazvoku, ki ga opravimo 6-12 mesecev po
preboleli GVT. Bolnikom, ki po 6-mese¢ni uporabi
elasti¢nih kompresijskih nogavic po tockovniku po Villalti
zberejo manj kot 4 tocke, lahko kompresijsko zdravljenje
varno ukinemo (136).

I.7. SPREMLJANJE BOLNIKOV Z VTE

S spremljanjem bolnikov po utrpeli VTE v prvih mesecih
belezimo morebitne zaplete AK zdravljenja in se nato
tudi na podlagi slednjega odloamo glede trajanja
zdravljenja. Bolnike obicajno pregledamo po I, 3 in 6
mesecih zdravljenja v specialisticnih AK ambulantah na
sekundarni ravni zdravstvenega varstva, zatem pa v
primeru podaljsanega AK zdravljenja enkrat letno v AK
ambulantah na primarni ravni (137).

Ob pregledih aktivno vprasamo za simptome morebitne
prikrite maligne bolezni in i§¢emo znake, ki kazali nanjo.

Pri bolnikih z GVT ocenjujemo znake morebitnega PTS,
ki lahko kazejo na rezidualno obstrukcijo venskega
odtoka. Podaljsevanje AK zdravljenja na podlagi prisot-
nosti rezidualne tromboze na kontrolnem UZ pregledu
ven se ni izkazalo za smiselno, prav tako ni smiselna
kontrola D-dimera po zaklju¢enem AK zdravijenju (121,
125).

Namen spremljanja bolnikov po preboleli PE je najti
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vztrajno simptomatske bolnike po vsaj 3 mesecih AK
zdravljenja in z objektivnimi preiskavami opredeliti vzrok
simptomov ter ugotoviti, ali gre za kroni¢no tromb-
emboli¢no plju¢no bolezen (138). Algoritem spremljanja
in diagnosti¢nih preiskav pri bolnikih po preboleli PE je
predstavlien na Sliki 3. Nadzorovana telesna vadba in
kardiopulmonalna rehabilitacija lahko izboljSata kvaliteto
Zivlienja in telesno zmogljivost bolnikov s sindromom po
preboleli PE (139).

Ugotavljanje trombofilije pri vseh bolnikih po preboleli
VTE ni smiselno, saj je napovedna vrednost testov za
ponovitev VTE majhna in vecinoma ne vpliva na trajanje
AK zdravljenja. Kljub temu pa so pri zenskah v rodnem
obdobju po preboleli nesprozeni VTE smiselni dolocitev
antifosfolipidnih protiteles, antitrombina, proteinov C in
S ter genetske preiskave za ugotavljanje faktorja V Leiden
in protrombina G20210A. Rezultati preiskav lahko
namrec vplivajo na vodenje teh bolnic v nosecnosti in v
poporodnem obdobju.

Pri mlajsih od 50 let z nesprozeno VTE dolo¢imo
antifosfolipidna protitelesa, v primeru suma na pri-
doblieno trombofilijo v sklopu nekaterih hematoloskih
bolezni pa opravimo 3e dodatne usmerjene preiskave
(genetska analiza za ugotavljanje mutacije gena JAK2
V6I7F in preiskave za ugotavijanje prisotnosti klona
paroksizmalne no¢ne hemoglobinurije (140).

[.8. Venska trombembolija ob raku

1.8.1. Uvod

Z rakom povezana VTE predstavija 30 % vseh VTE. Pri
bolnikih z rakom je VTE drugi najpogostejsi vzrok smrti.

Rak poveca tveganje za nastanek VTE za 5-krat glede na
splosno populacijo. Tveganje je najvecje ob diagnozi, med
hospitalizacijo in kemoterapevtskim zdravijenjem ter ob
razvoju metastatske oblike bolezni v terminalni faz.
Bolniki z rakom imajo poleg povecanega tveganja za VTE
tudi povecano tveganje za krvavitve ob AK zdravijenju
(141).

Prevalenca z rakom povezane VTE se povecuje zaradi
vpliva vec dejavnikov — vse daljSega prezivetja bolnikov z
rakom, naklju¢no odkritih VTE ob slikovnih preiskavah za
spremljanje raka, pogostejse uporabe centralnih venskih
katetrov ter vpliva sistemske terapije (142).

1.8.2. Zdravljenje

1.8.2.1 Zacetno zdravljenje

Za zaletno zdravljenje VTE ob raku lahko uporabljamo
NMH, apiksaban, rivaroksaban, nefrakcionirani heparin ter
fondaparin. Pri bolnikih brez napredovale ledvicne
okvare ima NMH prednost pred nefrakcioniranim
heparinom. NOAK uporabliamo pri  bolnikih  brez
povecanega tveganja za krvavitve iz gastrointestinalnega in
genitourinarnega trakta ter brez solasnih zdravil s
pomembnimi interakcijami z NOAK.

Tabela priporocil 14. Priporocila za kompresijsko zdravljenje pri globoki venski trombozi (GVT) spodnjega

uda.

Pri bolnikih s simptomatsko akutno proksimalno GVT spodnjega uda svetujemo na prizadetem udu uporabo | A

kompresije razreda |l.

Ne glede na visino GVT priporo¢amo uporabo kompresije do visine kolena. 1B
Uporaba kompresije do dimelj je smiselna le v akutnem obdobju, pri zelo izrazeni oteklini stegna. I1C
Povijanje prizadetega uda z dolgoelasti¢nim povojem je pri zmanjsanju otekline in/ali bolecine priakutni GVT | C
enako ucinkovito kot uporaba elasti¢nih kompresijskih nogavic.

Uporabo elasti¢nin kompresijskin nogavic odsvetujemo pri bolnikih s hudo PAB, pomembno periferno Il B
nevropatijo, hudimi oteklinami, alergijo na material, poskodbami koze, huje deformiranim udom ali ce
povzroca nelagodje in ne ustreza konstituciji bolnika.

O trajanju kompresijskega zdravijenja se odloc¢imo individualno glede na bolnikove teZave in glede na lla B
tockovnik po Villaltti ob kontrolnem pregledu 3-6 mesecev po potrditvi GVT.

Pri bolnikih z akutno GVT svetujemo uporabo kompresije, dokler opazajo bolecino in/ali otekanje uda. I1C
Pri bolnikih z rezidualno vensko obstrukcijo in/ali dolgotrajnimi bole¢inami v nogah svetujemo podalji$ano  lla B
uporabo elasticnih kompresijskih nogavic.

Pri bolnikih brez klini¢nih simptomoyv, pri katerih so se globoke vene rekanalizirale, svetujemo prekinitev  1Ib B

uporabe elasti¢nih kompresijskih nogavic.
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Potrjena PE

i

3 meseci AKZ

l

Klini¢ni pregled

Znacilni simptomi in
znaki CTEPH

Druga sréno-Zilna ali

pljiuéna bolezen

TTE in RTG p.c.

Ustrezno zdravljenje/obravnava
asnovne bolezni

Nizka verjetnost pljuéne

hipertenzije

Kardiopulmonalno obremenitveno testiranje

Ocena verjetnosti pljuéne hipertenzije*

Odsotnost drugih jasnih

in/ali obremenitveni UZ srca

obolenyj, ki bi pojasnile tezave

Zmerna ali visoka verjetnost
pljucne hipertenzije*

V/Q scintigrafija plju¢ in/ali CTPA

Potrjen CTEPH in predvideno
nadaljnje zdravljenje

Desnostranska katetrizacija srca

TR Vmax < 2,8 m/s, brez posrednih

*Verjetnost pljuéne hipertenzije:
znakov pljucne hipertenzije
TR Vmax < 2,8 m/s + drugi znaki

]— NIZKA
pljuéne hipertenzije

ali ZMERNA
TR Vmax 2,8 - 3,4 m/s, brez posrednih
znakov pljucne hipertenzije

TR Vmax 2,8 - 3,4 m/s,+ drugi znaki

:IIjuéne hipertenzije VISOKA
TR Vmax > 3,4 m/s

Slika 3. Algoritem odkrivanja kroni¢ne trombemboli¢ne plju¢ne hipertenzije (CTEPH) pri bolnikih po preboleli pljuéni
emboliji (PE). AKZ — antikoagulacijsko zdravljenje, TTE — transtorakalni ehokardiogram, RTG p.c. — rentgenogram
prsnega kosa, CTPA — racunalniska tomografska plju¢na angiografija, V/Q scintigrafia — ventilacijsko-perfuzijska
scintigrafija plju¢, TR Vmax — maksimalna hitrost doplerskega signala trikuspidalne regurgitacije na TTE.

[.8.2.2 Nadadljevalno zdravljienje (prvih 6 mesecev od
diagnoze VTE)

Ve randomiziranih prospektivnih raziskav je v zadnjih letih
preucevalo ucinkovitost in varnost NOAK v primerjavi z
NMH pri zdravljenju VTE ob raku. Meta-analiza rezultatov
teh Studij je pokazala, da uporaba NOAK pomembno
zmanjsa tveganje za ponovitev VTE v primerjavi z NMH,
brez povelanega tveganja za velike krvavitve, vendar z
vedjim tveganjem za klinicno pomembne majhne krvavitve
(143). NOAK so tako ustrezna alternativa zdravijenju z
NMH v obdobju nadaljevalnega zdravljenja VTE ob raku.
Posebna previdnost pri njihovi uporabi je zaradi povecanega
tveganja za krvavitve potrebna pri gastrointestinalnih rakih,
Zastitistih v zgornjih prebavilih; priteh bolnikih raje poseze-
mo po NMH. Upostevati moramo tudi morebitne motnje
gastrointestinalne absorpcije peroralnih zdravil (slabost in
bruhanje ob sistemski terapiji raka, resekcia dela prebavil,
avto-imunski kolitis ob imunoterapiji itd.) (144-146).

[.8.2.3 Podaljsano zdravijenje

Po 6 mesecih zdravljenja VTE ob raku opravimo indivi-
dualno oceno koristi in tveganj nadaljevanja oz. opustitve
AK zdravljenja. Za podaljSanje AK zdravljenja se vsekakor
odlocimo v primeru aktivnega raka (diagnoza raka znotraj 6
mesecev, zdravljenje raka znotraj 6 mesecey, lokalno napre-

dovala ali metastatska bolezen). Oceno koristi in tvegan
nadaljevanja AK zdravljenja pri posameznem bolniku ob-
dobno ponavijamo.

V podaljfanem zdravljenju VTE ob raku uporabljamo
NOAK, NMH ali zaviralce vitamina K (144-147). Rando-
mizirana dvojno slepa  multicentricna raziskava o
ucinkovitosti in varnosti apiksabana je dokazala, da so
znizani odmerki apiksabana (2,5 mg 2-krat dnevno) v
sekundarni preventivi VTE pri bolnikih z rakom v
primerjavi s polnimi odmerki (5 mg 2-krat dnevno)
neinferiorni pri preprecevanju ponovitve VTE, obenem pa
povzrocajo manj klinicno pomembnih krvavitev (148).

1.8.3. VTE ob raku, povezana z venskimi katetri

Vecina tromboz, povezanih z venskimi katetri, je asim-
ptomatskih. Vsadne znotrajziine naprave (ang. Vascular
Access Port, VAP) prinasajo niZje tveganje za razvoj s
katetri povezane VTE kot periferno vstavljeni centralni
venski katetri.

Obstajajo le picli dokazi glede zdravljenja VTE ob raku,
povezane z venskimi katetri. AK zdravljenje je pripo-
rocliivo za vsaj 3 mesece. Predlagano je zdravijenje z
NMH; NOAK ali zaviralci vitamina K lahko predstavljajo
alternativo. Ob diagnozi venskih katetrov ni potrebno
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odstranjevati, razen e so okuzeni, nedelujodi, ¢e niso ved
potrebni ali e pride do progresa tromboze kljub terapiji.
Ce venski kateter po prvih 3 mesecih AK zdravijenja $e
ni odstranjen, AK zdravljenje ustrezno podaljsamo do
odstranitve katetra (141, 144).

[.9. VTE pri nosecnicah

1.9.1. Epidemiologija in patofiziologija

Nosecnost poveca tveganje za VTE za 4-5-krat, popo-
rodno obdobije pa celo do 60-krat (149). PE je v drzavah
z visokim dohodkom eden vodilnih vzrokov smrti,

povezanih z nosecnostjo. Pojavi se pri |,2/1000 porodov
(150).

V nedavno objavljeni raziskavi je bila pojavnost VTE v
nosecnosti ocenjena na |,3 na 1000 oseb-let, v poporod-
nem obdobju pa na 4,9 na 1000 oseb-let. Med poporod-
nimi VTE je bilo 40 % izoliranih PE, 12 9% PE s pridruzeno
GVT, 12 % izoliranih GVT in 36,0 % VTE na neobicajnih
mestih. 32 % VTE se je pojavilo v prvih 7 dneh po
porodu, 60 % med 8. in 42. dnem ter 8 % med 43. in 90.
dnem po porodu (151).

Povecano tveganje za VTE med noseCnostjo in v
poporodnem obdobju odraza fizioloske prilagoditve
materine hemostaze. Nosecnost povzroci hiperkoa-
gulabilno stanje, za katerega so znacilne postopne
spremembe v koagulaciji in fibrinolizi, namenjene zmanj-
sanju krvavitve ob porodu (152). Tveganje za VTE med
nosecnostjo se z vsakim trimesedjem postopno povecuje:
priblizno 20 % z nosecnostjo povezanih VTE se pojavi v
prvem trimese¢ju, 30% v drugem in skoraj 50% v
tretjem trimesecju. Dodatni dejavniki tveganja za nastop
VTE v nosecnosti so starost nad 35 let, indeks telesne
mase nad 30 kg/m?, veCrodnost, pridruzene bolezni,
preeklampsija ter nepokretnost (149).

1.9.2. Diagnosticni postopki

Klasicni klinicni tockovniki za oceno klini¢ne verjetnosti za
GVT pri nosecnicah niso zanesljivi. Pomagamo si lahko s
kriteriji LEFt (ang. L-left leg symptoms, E-edema, Ft-first
trimester), ki pa jih ne moremo uporabiti kot samostojno
orodje za izklju¢itev GVT, saj ne gre za prospektivno
validirano metodo.

Sum na GVT lahko ovrzemo ali potrdimo s kompresijskim
UZ pregledom ven, vendar pa lahko spregledamo
izolirano trombozo iliakalnih ven. Zato mora preiskava
vkljuCevati tudi prikaz iliakalnih ven ali oceno posrednih
znakov iliakalne GVT, kot je monofazni pretok v skupni
femoralni veni. V primeru nejasnega izvida se UZ
preiskava ponovi ¢ez 7 dni ali pa naredi MRV, ki ima
visoko obcutljivost (92-%) in specificnost (99-%) (153,
[54).

Tudi diagnostika PE je pri nosecnicah lahko zelo zahtevna,
saj se znaki in simptomi PE pogosto prekrivajo s
fizioloSkimi  spremembami v nose¢nosti. Za oceno
verjetnosti za PE sta uporabna nosecnosti prilagojeni
Zenevski totkovnik (155) in nose¢nosti  prilagojeni
algoritem YEARS (156), prikazana v Tabeli 13 in na Sliki 4.
Uporaba nosecCnosti  prilagojenega  algoritma  YEARS
omogoca varno izkljucitev PE brez potrebe po dodatni
izpostavitvi ioniziragjo¢emu  sevanju. V primeru UZ
potriene GVT ni potrebna dodatna slikovna diagnostika
za izKljucitev PE, kar velja tudi pri uporabi Zenevskega
tockovnika.

Upostevati je treba, da se D-dimer med nosecnostjo
postopno zvisuje ter pri zdravih nosecnicah pogosto
presega standardno mejno vrednost. Kljub temu D-
dimer ohranja klinicno vrednost kot izkljucitveno orodje
pri sumu na VTE v nose¢nosti, ¢e njegovo interpretacijo
prilagodimo gestacijski starosti.

Tabela priporocil 15. Priporodila za zdravljenje venske trombembolije (VTE), povezane z rakom.

Za zaletno zdravljenje VTE ob raku priporocamo NMH.

A

Za zaletno zdravljenje VTE ob raku lahko pri bolnikih brez povecanega tveganja za gastrointestinalne in
genitourinarne krvavitve uporabimo apiksaban ali rivaroksaban.

Za nadaljevalno zdravljenje VTE ob raku pri bolnikih z oGF = 30 ml/min/1,72m? priporotamo apiksaban,
edoksaban, rivaroksaban ali NMH. Trajanje nadaljevalnega zdravljenja je vsaj 6 mesecev. Posebna previdnost
je potrebna pri uporabi NOAK pri gastrointestinalnih in genitourinarnih rakih. Upostevati moramo interakcije
med NOAK in ostalimi bolnikovimi zdravili ter morebitne motnje gastrointestinalne absorpcije zdravil.

Pri bolnikih z VTE ob aktivnem raku (diagnoza raka znotraj 6 meseceyv, zdravljenje raka znotraj 6 mesecev,
lokalno napredovala ali metastatska bolezen) AK zdravljenje po prvih 6 mesecih podaljsamo z namenom
sekundarne preventive VTE. Oceno koristi in tveganj nadaljevanja AK zdravijenja pri posameznem bolniku
obdobno ponavljamo.

V sekundarni preventivi VTE ob raku po zaklju¢ku 6-mese¢nega nadaljevalnega zdravljenja lahko uporabimo
znizane odmerke apiksabana (2x2,5 mg dnevno).

Pri bolnikih z VTE ob raku, povezano z venskimi katetri, priporo¢amo vsaj 3-mesecno AK zdravijenje.
Zdravljenje podaljSamo, e kateter ni odstranjen.

A

lla A

llaB

1C

NMH — nizkomolekularni heparin, oGF — ocenjena glomerulna filtracija, NOAK — neposredni oralni antikoagulanti, AK —

antikoagulacijski.
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Tabela I3. Nosecnosti prilagojeni zenevski tockovnik za oceno verjetnosti pliu¢ne embolije (PE). Prirejeno po (155).

Klini¢ni podatki

Starost > 40 let

Operacija v splosni anesteziji ali Zliom noge v zadnjem mesecu

Predhodna VTE

Enostranska bolecina v spodnjem udu
Hemoptiza

Obcutljivost uda in enostranska oteklina
Sr¢na frekvenca > | |0 utripov/min
Ocena verjetnosti (prevalenca PE)
Majhna

Zmerna

Velika

Sum na PE pri nosecnici

;

Klini¢ni znaki GVT

©

{Da —» —>

Tocke

(O B N S L "SI OS I 8]

0-1
2-6
>7

UZ ven
" Potrj VT
spodnjih udov otrjena G

i I

AKZ

;

D-dimer

Normalen izvid UZ

’ v

< 500 pg/L 501-999 pg/L
YEARS-kriteriji*
v
PE izkljucena +

.

> 1000 pg/L

CTPA
in AKZ ob potrjeni PE

Slika 4. Diagnosti¢ni algoritem pri sumu na plju¢no embolijo (PE) pri nosec¢nicah. GVT — globoka venska tromboza,
UZ — ultrazvok, CTPA — racunalnidka tomografska plju¢na angiografija, AKZ — antikoagulacijsko zdravljenje. “Znaki
globoke venske tromboze, hemoptize in/ali diagnoza, bolj verjetna od PE. Prirejeno po (156).

CTPA in V/Q scintigrafija imata primerljiv varnostni in
diagnosticni profil. Sevalna obremenitev ploda je pri obeh
preiskavah nizka: povpre¢ni odmerek znasa 001-
066 mGy pri CTPA in 0,1-08 mGy pri protokolih
SPECT-V/Q scintigrafije. Pri obeh metodah, predvsem pa
pri CTPA, je nekoliko vecje obsevanje dojk. Dojke so tudi
sicer v nosecnosti bolj radiosenzitivne kot drugi deli telesa in
kot pri nenosecih Zenskah, kar je posledica povecane celi¢ne
proliferaciie, hormonskih sprememb ter povecanega
pretoka krvi. Uporaba jodiranih kontrastnih sredstev ob

CTPA ni povezana s povecanim tveganjem za nezelene
neonatalne izide. Obe slikovni metodi tako veljata za varni v
nosecnosti (157).

UZ pljuc je neinvazivna, Siroko dostopna in stroskovno
ucinkovita metoda, ki jo je mogole hitro izvesti.
Negativen izvid UZ ne izkljucuje PE, pozitiven izvid UZ
pa je ob zmernem ali mocnem klinicnem sumu lahko
pomembna diagnosti¢na podpora. UZ plju¢ je lahko
alternativna metoda, kadar je CTPA kontraindiciran,
nedostopen ali ga bolnica odkloni. Vecorganska UZ
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preiskava, ki zajame srce, pljuca in vene spodnjih udov, Se
izboljfa natancnost ocene klinicne verjetnosti  pri
nosecnicah s sumom na PE ter dosega priblizno 90-%
obcutljivost in 86,2-% specificnost (153).

1.9.3. Zdravljenje

Temeljno zdravlenje VTE je tudi v nosecnosti AK
zdravljenje, ki se pricne ze ob postavljenem sumu na VTE.
Pri hemodinamsko nestabilnih nosecnicah s PE je treba
dodatno razmisliti o hemodinamski podpori in ¢imprejsnji

reperfuziji pliucnih arterij, vklju¢no s sistemsko intravensko
trombolizo ali invazivnimi intervencijskimi metodami.

NMH in nefrakcionirani heparin sta varna v nose¢nosti in
med dojenjem, saj ne prehajata skozi placento. NMH je
za hemodinamsko stabilne nosec¢nice z VTE terapija
prvega izbora. Pri nose¢nicah z normalnim delovanjem
ledvic rutinsko spremljanje ravni anti-Xa med zdrav-
lienjem z NMH ni priporoceno (154), smiselno pa je pri
nosecnicah z okvarjenim delovanjem ledvic, izrazito nizko
ali visoko telesno maso (<50kg ali >90kg) ter pri
ponavljajoci se VTE kljub ustrezni antikoagulaciji (158).

Zdravljenje z NMH, ki ga zadnji mesec nosenosti praviloma
odmerjamo na |2 ur, je treba prekiniti 24 ur pred
nevroaksialnimi posegi (npr. uvedbo epiduralne analgezije)
ali pred nacrtovanim porodom. AK zdravijenje obicajno
ponovno uvedemo |2 ur po vaginalnem Uporaba NOAK
je v nosecnosti in med dojenjem kontraindicirana, saj
prehajajo skozi placento in v materino mleko, lahko vplivajo
na koagulaciski sistem ploda oz. dojencka ter imajo
potencialno teratogene ucinke (159).

Varfarin se lahko uporablja med dojenjem, v nose¢nosti
pa je zaradi teratogenosti kontraindiciran.

Sistemska intravenska tromboliza je priporocena le pri
hemodinamsko nestabilnih  bolnicah s PE z velikim
tveganjem. Tromboliza je ucinkovita in povezana s

priblizno 92-% prezivetjem matere. Kljub temu pa so
mozni resni zaplet, kot sta sréni zastoj in velika krvavitev (v
28,4 %). Smrtnost ploda lahko doseze do 20 %.

Katetrsko usmerjena terapia PE je namenjena bolnicam z
velikim tveganjem, pri katerih sta tromboliza ali ustrezno
odmerjeno AK zdravljenje neucinkovita ali kontra-
indicirana. Ker primanjkuje randomiziranih raziskav, ki bi
neposredno primerjale katetrske pristope s sistemsko
trombolizo, je treba odlocitev o invazivni metodi
zdravljenja sprejeti individualno ter poseg izvesti v
izkusenih centrih. Pri nose¢nicah s PE z velikim tveganjem
prideta v postev tudi kirurska embolektomija in/ali
venoarterijska zunajtelesna membranska oksigenacija.
Podatkov o varnosti fiftrov v spodnji veni kavi je malo,
zabelezeni so pogosti zapleti, zato se za vstavitev filtra
odlocimo le iziemoma, pri nosecnicah z akutno VTE in
absolutno kontraindikacijo za AK zdravljenje (160). Tudi
invazivnega zdravljenja iliofemoralne GVT pri nosecnicah
naceloma ne izvajamo (154).

Zaradi kompleksnosti diagnostike in zdravljenja pripo-
ro¢amo multidisciplinarni pristop v sklopu PERT, ki
vkljuCuje tudi ginekologe-porodnicarije.

1.9.4. Spremljanje nosecnic z VTE

V sklopu spremljanja nosecnic z VTE je treba narediti
nacrt zdravljenja med porodom, izbrati optimalno AK
zdravljenje po porodu upostevaje bolnicine Zelje glede
dojenja in tveganje za krvavitev, spodbujati adherenco pri
jemanju zdravil in redno telesno aktivnost ter izkljuditi v
morebitno kroni¢no trombembolicno plju¢no bolezen pri
bolnicah z vztrajnimi dispnoicnimi tezavami ali znaki desno-
stranskega srénega popuscanja. Zdravljenje VTE ob
nosecnosti naj traja Se vsaj 6 tednov po porodu in skupno
najmanj 3 mesece (158).

Tabela priporocil 16. Priporodila za zdravljenje nosecnic z vensko trombembolijo (VTE).

Pri nosecnicah s sumom na VTE je treba cimprej opraviti diagnostiko z validiranimi metodami. 1B
Pri nosecnicah z mo¢nim sumom na VTE priporotamo terapevtske odmerke NMH, dokler VTE ni llaC
dokoncno izkljucena.

Pri nosecnicah z VTE za zacetno in nadaljevalno zdravljenje priporofamo NMH. 1B
Pri nosecnicah s PE z velikim tveganjem (kategorija E) razmislimo o uporabi invazivnih katetrskih metod llaC
zdravljenja ali sistemske intravenske trombolize.

Pri nosecnicah s PE z velikim tveganjem (kategorija E) je lahko kirurska embolektomija afternativa invazivnim Ilb C

katetrskim metodam zdravljenja ali sistemski intravenski trombolizi.
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2. POVRHNJA VENSKA TROMBOZA

2.1. Opredelitev

O povrhnji venski trombozi (PVT) govorimo, kadar se v
povrhnji veni razvije strdek, ki ga praviloma spremlja
lokalno vnetje venske stene in okolnih tkiv; to povzroca
bolecino, oteklino in pordelost vzdolz tipljive prizadete
vene. PVT je lahko posledica venske staze v varicah nog
ali poskodbe zilne stene. Najpogosteje nastopi spontano
in prizadene povrhnje vene spodnjega uda, zlasti veliko
safensko veno (v 60-80 %), redkeje pa malo safensko
veno. PVT na zgornjem udu najpogosteje nastane po
vstavitvi perifernega venskega kanala (t. i. katetrska PVT).
PVT, ki nastane v normalni veni, je lahko posledica
malignoma, trombofilije ali Buergerjeve bolezni.

2.2. Epidemiologija in dejavniki
tveganja

V splosni populaciji je prevalenca PVT ocenjena na 3-

I'1 %, pojavnost je vi§ja pri zenskah. Ob postavitvi

diagnoze PVT je socasna GVT prisotna priblizno pri 18 %

bolnikov, PE pa pri priblizno 7 % (23).

PVT je vecinoma povezana z varikozno spremenjenimi
venami (v 80-90 %); v takih primerih Sirse iskanje drugih
sprozilnih dejavnikov praviloma ni potrebno. Kadar se
PVT pojavi v veni, ki ni varikozno spremenjena, in brez
jasnega prehodnega sprozilnega dejavnika (npr. poskodba,
operacija, venski kateter itd.), pa je smiselno ciljno iskanje
drugih sprozilnih dejavnikov, Zlasti prikritega raka.

2.3. Diagnosti¢ni postopki

2.3.1. Klini¢na slika

Bolniki pogosto porocajo o boleci vrvicasti zatrdlini pod
koZzo, ki se razvije v nekaj urah do nekaj dneh. Pri jemanju
anamneze je treba vedno vprasati po dejavnikih, ki pove-
Cujejo tveganje za trombozo: varikozne vene, nedavni
periferni venski kanali, nosecnost ali poporodno obdobie,
hormonska kontracepcija, hormonska terapija, daljsa imo-
bilizacija, poskodba ali operacija v zadnjih 3 mesecih,
akutna bolezen, nedavna hospitalizacija, predhodne trom-

boze, debelost, malignom, znana trombofilija in kronicne
bolezni.

Klinicna slika PVT vkljuCuje lokalne znake: predel vzdolz
prizadete povrhnje vene je pordel, topel in bole¢ ob
palpaciji tipamo trdo, vrvicasto zatrdlino, ki ustreza
trombozirani veni. Znaki so praviloma omejeni na potek
prizadete vene. Pri socasni GVT se lahko pojavi
obseznejsa oteklina in bolecina celotnega uda.

2.3.2. Diagnosti¢ne preiskave

D-dimer pri PVT nima diagnosticne vloge, saj je obcut-
ljivost preiskave le 48-73-% (161).

UZ preiskava je priporocena pri bolnikih z utemeljenim
Klinicnim sumom na PVT, ker samo klini¢ni pregled
pogosto podceni obseg PVT. Z UZ potrdimo diagnozo,
dolo¢imo dolZino in anatomsko lego tromboze, izmerimo
oddaljenost PVT od vtodisca prizadete vene v globoko
veno ter izklju¢imo morebitno so¢asno GVT. Tveganje za
napredovanje PVT v globoki venski sistem je vecje, Ce

tromb sega 3 cm ali manj od vtocisca v globoki sistem.

Z UZ pregledamo tako globoke kot povrhnje vene
prizadetega spodnjega uda; kadar je le mogoce,
svetujemo UZ ven obeh udov. V UZ izvidu je treba
standardizirano navesti, katere vene so prizadete, dolzino
tromboze (cm), razdaljo proksimalnega roba tromboze
od vtocisca v globoko veno (cm), ehogenost tromba in
morebitno prisotnost so¢asne GVT.

2.4. Zdravljenje

Ce ob UZ pregledu odkrijemo GVT, bolnika vodimo in
zdravimo po algoritmu za GVT, pri ¢emer prisotnost
socasne PVT ne spremeni nacina zdravijenja.

2.4.1. Zdravljenje bolnikov s PVT spodnjega uda

AK zdravijenje priizolirani PVT spodnjega uda je odvisno od
prisotnosti anatomskih dejavnikov (blizina stika z globokim
venskim sistemom) in velikih klinicnih dejavnikov tveganja
(aktivni rak, nesprozena PVT).

PVT zdravimo po algoritmu, prikazanem na Sliki 5 (23,
162).
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PVT spodnjega uda

;

Dolzina<5cm in
oddaljenost* >3 cm

v
MAJHNO
tveganje za VTE

l

v

l

Prisotnost klini¢nih dejavnikov
velikega tveganja?

ZMERNO
tveganje za VTE

i

v

Oddaljenost* <3 cm

Dolzina25cm
oddaljenost* >3 cm

Da

Simptomatsko zdravljenje®
za cas simptomov

(

Fondaparin 2,5 mg 1x
dnevno

AKZ v terapevtskih odmerkih
za 3 mesece

ali

Rivaroksaban 10 mg 1x
dnevno®

skupno 45 dni

Slika 5. Algoritem zdravljenja bolnikov s povrhnjo vensko trombozo (PVT). AKZ — antikoagulacijsko zdravijenje.

Vv v

*Qddaljenost strdka od vtotidta v globoko veno. *Aktivni rak ali nesprozena PVT. "Nesteroidni antirevmatik in/ali
zunanja kompresija. V' Evropski uniji izven registrirane indikacije.

Tabela priporocil 17. Priporocila za zdravljenje bolnikov s povrhnjo vensko trombozo (PVT) spodnjega uda

Pri bolnikih s sumom na PVT je indiciran UZ povrhnijih in globokih ven spodnjega uda za natanéno oceno

obsega PVT in izkljucitev socasne GVT.

vivy

Bolnike s PVT < 3 cm od vtocisca v globoko veno zdravimo s terapevtskimi odmerki AK zdravil 3 mesece.

Bolnike s PVT, ki imajo prisotne velike dejavnike tveganja, lahko zdravimo 3 mesece s terapevtskimi odmerki

AK zdravil.

vivy

Bolnike s PVT 2> 3 cm od vtodisca v globoko veno in dolzine > 5 cm zdravimo 45 dni s fondaparinom v

odmerku 2,5 mg enkrat dnevno subkutano.

vy

Bolnike s PYT 2 3 cm od vtogis¢a v globoko veno in dolzine = 5 cm lahko zdravimo 45 dni z rivaroksabanom

1B

I1C
lla C

1B

llaB

v odmerku |0 mg enkrat dnevno, ¢e za taksno zdravljenje ni zadrzkov.

Pri bolnikih s PVT > 3 cm od vtociséa v globoko veno in dolzine < 5 cm brez dejavnikov velikega tveganja

AK zdravljenje ni indicirano.

inc

UZ — ultrazvocna preiskava, GVT — globoka venska tromboza, AK — antikoagulacijski.

Ob UZ-potrieni PVT moramo zdravljenje zaceti ¢impre;.
Ob uvedbi AK zdravljenja naredimo osnovne labora-
torijske preiskave (hemogram, kreatinin) in preverimo
morebitne zadrzke za zdravljenje ter stanja, ki bi lahko
zahtevala prilagoditev odmerka zdravila. Vsem bolnikom
s PVT, ne glede na lokacijo, lahko za lajsanje simptomov
predpiSemo nesteroidni antirevmatik in/ali zunanjo
kompresijo.

2.4.2. Zdravljenje bolnikov s PVT zgornjega uda

Bolnike s katetrsko PVT zgornjega uda, ki imajo tromb
omejen na predel vstavlenega perifernega venskega
kanala in oddaljen od stika z globokimi venami in ki so
brez dodatnih dejavnikov tveganja, zdravimo simpto-
matsko in jim cimprej odstranimo venski kanal. UZ
pregled opravimo po klini¢ni presoji ob poslabanju.
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Pri PVT zgornjega uda, ki ni povezana z venskim
katetrom, vedno opravimo UZ preiskavo za potrditev
diagnoze, opredelitev obsega in lege ter za izkljucitev
morebitne socasne GVT.

PVT zgornjega uda, ki ni povezana z venskim katetrom,
zdravimo enako kot PVT spodnjega uda na osnovi
oddaljenosti od stika z globokim venskim sistemom in
dolZine tromba ter glede na prisotnost velikin klinicnih
dejavnikov tveganja za VTE.

2.5. Spremljanje bolnikov s PVT

Bolnike, pri katerih je indicirano terapevtsko AK zdrav-
lienje, vodimo v specialisti¢ni ambulanti na sekundarni
ravni zdravstvenega varstva oziroma v pristojni ambulanti
za AK zdravljenje.

Bolnike, zdravljene s fondaparinom ali predlagano alter-
nativo, vodi izbrani osebni zdravnik. Priporocena je kon-
trola klinicnega stanja in laboratorijskih izvidov (hemogram,

ledvi¢na funkcija) po enem tednu. Ce se stanje izboljuje,
zdravljenje nadaljujemo do skupno 45 dni; ¢e ni izbolj-
Sanja ali simptomi napredujejo, bolnika napotimo na
kontrolno UZ preiskavo.

Bolnike, pri katerih je indicirano zgolj simptomatsko
zdravljenje, vodi izbrani osebni zdravnik. Priporo¢amo
nesteroidni antirevmatik in kontrolo klini¢nega stanja po
enem tednu. Ob izboljSanju zdravljenje z nesteroidnim
antirevmatikom nadaljujemo za Cas trajanja simptomoy;
ob morebitnem poslabsanju bolnika napotimo na kon-
trolno UZ preiskavo.

Kontrolni UZ ven izvajamo cilino: ob  klinicnem
poslabsanju ali sumu na progresijo tromba ter po umiritvi
akutne faze, 3 mesece ali vec po tromboti¢nem dogodku,
za oceno refluksa in nacrt intervencij na povrhnjih venah.
Bolnike z varikozno spremenjenimi povrhnjimi venami, ki
se odlocijo za intervencijo, napotimo k ustreznemu
specialistu za zdravljenje krcnih Zil,
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