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SOUHRN

Vavrova M, Prochazka V, Czerny D,
Jonszta T, Lhotanova T. May-Thurnerav
syndrom v détském véku

Vyskyt ileofemordlni trombdzy v détském
véku je vzacny. Autofi ve svém sdéleni
prezentuji ptipad, kdy byla tato diagnéza
spojena s pritomnosti vyvojové anomalie
systému panevnich 7il - May-Thurnerova
syndromu - charakterizovaného zuZenim
levostranné spole¢né iliacké zily v misté
ktizen{ s pravostrannou iliackou tepnou.
Pacient byl lé¢en lokalni trombolyzou
v davce 0,8mg/h/24 h rt-PA (Actilyse)
a implantaci samoexpandibilniho stentu
Wallstent 14 x 100 mm do spole¢né iliacké
zily vlevo. U pacienta byl nasledné proka-
zan familidrni trombofilni stav s pfitom-
nosti homozygotni mutace faktoru V<idn
a byl indikovéan k dozivotni antikoagula¢ni
1é¢bé. Neinvazivni dopplerovské vysetieni
prokdzalo optimalni prachodnost hlubo-
kého zZilniho systému levé dolni konéetiny
bez rezidualni trombdzy.

Klicova slova: ileofemordlni tromboza,
May-Thurnertv syndrom, Leidenskd muta-
ce, lokalni trombolyza, implantace stentu.

SUMMARY

Vavrova M, Prochizka V, Czerny D,
Jonszta T, Lhotanova T. May-Thurner
syndrome in childhood

The occurence of deep ileofemoral throm-
bosis in children is rare. The authors pre-
sent a case where aberration of the pelvic
vein known as — May-Thurner syndrome
become complicated with the deep ileo-
femoral thrombosis. May-Thurner syn-
drome is caused by left common iliac vein
compression by the overlying right com-
mon iliac artery. The patient was treated
with local administration of plasminogen
activator in the dose of 0,8 mg/h/24 h and
selfexpanding stent was placed into the left
common iliac vein. Familial thrombophilia
was discovered with the presence of factor
V gene mutation - Leiden. Longlife anti-
coagulation therapy was recommended.
Ultrasound follow-up confirmed patency
of the pelvic veins without residual throm-
bosis.

Key words: ileofemoral thrombosis,
May-Thurner syndrome, Leiden mutation,
thrombolytic treatment, stent implanta-
tion.
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Zilni trombéza je zdvazné onemocnéni. Na vzniku onemoc-
néni se stale podili Virchowova a Rokitanského tridda po-
psand pres 150 lety: poruseni cévni stény, aktivace koagula-
ce, zilni staza. Pro vznik Zilni trombdzy je nejduleZitéjsi stav
zvy$ené srazlivosti krve a oblenéni krevniho toku. Vyskyt
trombembolické nemoci v détském véku je vzacny. Inciden-
ce vyskytu Zilni trombozy u zdravé détské populace je 0,007
ptipadt na 100 000 déti, v pfipadé hospitalizovanych déti
pak incidence tohoto onemocnéni stoupa na 53 ptipadii na
100 000 déti (1). Z celkového poltu Zzilnich trombéz v dét-
ském véku je 5% pripadu idiopatickych a 95 % Zilnich trom-
bdz je sekundarniho puvodu. Nejzdvaznéj$im rizikovym
faktorem vyskytu hluboké Zilni trombézy v détském véku je
maligni onemocnéni. Dal$imi faktory zptisobujicimi vyskyt
zilni trombdzy jsou traumata, prematurita, autoimunitni
choroby, vrozena onemocnéni srdce. AZ v 10% je hluboka
zilni trombdza spojena s vrozenou poruchou koagulaéniho
systému - trombofilnim stavem (2). Jedna se hlavné o muta-
ci gend kodujicich faktor Ve (Leidenskd mutace) a prot-
rombin®®'%4, hyperhomocysteinémii a dale autozomalné
dédi¢ny deficit antitrombinu III (AT III), deficit proteinu C
a proteinu S (3).

May-Thurnerav syndrom se mtize podilet na vzniku hlu-
boké zilni trombdzy. V roce 1943 Erich a Krumbhaar pro-
vedeli anatomickou pitvu 412 kadavert a ve 23,8 % nalezli
zlzeni levé spolené panevni zily. May s Thurnerem vy$ettili
430 kadavert a na zékladé téchto vySetfeni popsali v roce
1957 panevni kompresni syndrom zptisobeny intimalni hy-
perplazii a rozvojem stendzy iliacké Zily v misté k¥izeni. Je-
jich hypotéza vychézela z iritace endotelu cévni stény Zily na
zakladé prenesenych pulzaci ktizici tepny. Pfi dlouhodobém
drazdéni dochézi tedy k neointimalni hyperplazii, zaZeni lu-
mina tepny a v souvislosti s dehydrataci, trombofilnimi sta-
vy, kontraceptivy dochazi k rozvoji hluboké Zilni trombdzy
u déti i dospélych (4, 5).

KAZUISTIKA

Obézni 13lety chlapec s vahou 106kg a vyskou 176 cm byl
s anamnézou hore¢natého prijmového onemocnéni, kolap-
sem a bolesti na hrudi hospitalizovan v unoru 2006 na dét-
ském oddéleni fakultni nemocnice. Béhem pobytu v nemoc-
nici byla provedena zékladni vy$etfeni krve a snimek plic.

a Obr. 1
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Z laboratornich nalezti byla zjisténa vy$si hladina CRP
80mg/l a teplota 39,5 °C. Snimek plic neprokazal graficky
korelat odpovidajici podezfeni na plicni embolii. Scintigrafie
plic embolii vyloudila. Po odeznéni bolesti na hrudi a nor-
malizaci teplot byl chlapec propustén do domaciho oSetfeni.
Z anamnézy dale vyplyvaji pretrvavajici subfebrilie. Po tydnu
pti prohlidce otorinolaryngologa byl nasazen betalaktamat ce-
furoxim (Zinnat, Glaxo-Smith Kline, Velka Britanie) pro dia-
gnoézu odeznivajici sinusitidy. TéhoZ dne ve vecernich hodi-
nach byl pozorovan narist objemu levé dolni konéetiny, bo-
lest a febrilie. Nasledujiciho dne byl chlapec ptijat na détské
oddéleni FN Ostrava s podezienim na ileofemoralni trombo-
zu levé dolni konéetiny. Klinicky byla koncetina otekld, livid-
ni a bolestiva. Laboratorn{ vysetfeni prokazalo leukocytdzu
10,2 x 10°/1, zvy$enou hladinu D-dimer: 1,5-1,8 pg/l. Byla in-
dikovana magneticka rezonance (MR-flebografie). Vysetteni
prokazalo nepfitomnost pritoku ve vena iliaca externa a vena
iliaca communis vlevo s podezfenim na ptitomnost hluboké
zilni trombézy (HZT) (obr. 1).

K vylouceni utlaku v malé panvi, bylo indikovano CT
vySetfeni, které vyloucilo pfitomnost expanzivniho procesu
v malé panvi a stanovilo diagnézu ileofemoralni trombédzy
(obr. 2).

Duplexni sonografické vysetteni stanovilo zavér obtura-
tivni ileo-femoralni trombdzy s kolateralnim obéhem pres
vena saphena magna, epigastrické Zily a vnitfni panevni
FeCidté. Vena iliaca externa byla dilatovana na 16 mm s in-
kompresibilnim trombem stejné jako vena femoralis super-
ficialis vlevo. Distalné byla detekovédna normdlni perfuze ve
vena poplitea a kompresibilita Zilni stény. Byla doporucena
flebografie se zavedenim lokdlni{ trombolyzy z podkolenniho
piistupu. Pro podezfeni na vrozenou trombofilii bylo indi-
kovano hematologické vySetfeni chlapce a jeho rodiny.

POPIS INTERVENCNIHO VYKONU

V lokalni anestezii byla pod sonografickou kontrolou pro-
vedena punkce podkolenni Zily a zavedeno pouzdro 5F Te-
rumo (Radiofocus, Belgium). Aplikovana dévka 5000 j ne-
frakcionovaného heparinu (Heparin, Zentiva) intravendzné.
Flebografie potvrdila stagnaci kontrastni latky v hlubokém
Zilnim systému v trovni tfisla a trombdzu celého tseku pa-
nevnich Zil az k dsti do vena cava inferior (obr. 3).

Katétr 4F Vertebral Aqua — Tempo (Cordis, Holandsko)
s podporou hydrofilniho vodi¢e prostoupil sraZzeninami pa-

Obr. 1. MR-flebografie, absence levostrannych
Zilnich struktur, patrné naplnéni kolaterdlnich
vétvivievo

Fig. 1. MR venogram - absence of left-sided pelvic
veins, filling of collateral veins on the left side

Obr. 2. CT vysetfeni nativné (vysetfeni pro-
vedeno pro vylouceni expanzivniho procesu
v oblasti malé pdnve). \Vysetieni prokazuje vyrazné
rozsfrenou zevni pdnevni Zilu, bez pritomnosti extra-
murdinich tlakovych zmén v pdnvi.

Fig. 2. Unenhanced computed tomography (per-
formed to exclude a mass in the pelvis). Markedly
dilated external iliac vein, no pelvic mass noted.
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nevnich 7il az do dolni duté Zily. Po Roadrunner vodi¢i (Ex-
tra — Support Wire Guick, Cook, Bjaeverskov Dansko) byl
zaveden trombolyticky katétr Uni Fuse 4F-135-20 (Angio-
Dynamics, Némecko) s 20cm perfuznim koncem, kterym
byla nasledné aplikovéna lokdlni kontinualni trombolyza
tkanovym aktivitorem plazminogenu (rt-PA) (Actilyse, Bo-
ehringer Ingeheim, Némecko) v davce 0,8 mg/h/24 h a sou-
¢asné 500 j/h/24 h nefrakcionovaného heparinu do katétru
a 500 j/h/24 h do pouzdra. Tato davka byla stanovena v tGvo-
du terapie dle vahy pacienta. Béhem 1é¢by byl pacient hos-
pitalizovan na ARO- JIP détské kliniky s kontrolou hodnot
fibrinogenu a APTT ve 4hodinovych intervalech. Kontrol-
ni flebografie po 24 hodinach prokdzala rezidualni tromby
v oblasti spole¢né femoralni Zily, zevni iliacké Zily a pretrva-
vajici uzavér spole¢né iliacké Zily vlevo. Katétr byl posunut
centralné a davka trombolytika zvy$ena na 1 mg/h po dobu
24 hodin. Hodnoty fibrinogenu béhem prvnich 24 hodin ne-
vykazovaly signifikantn{ pokles o 50 %, davky heparinu byly
proto ponechdany.

Po 48 hodinach prokazala kontrolni venografie stagnaci
v urovni spole¢né a zevni panevni Zily vlevo. Byla verifiko-
vana stenéza (loco typico) v misté kiizeni s pravostrannou
spole¢nou panevni tepnou — obraz May-Thurnerova syndro-
mu (6). Zavedeno pouzdro 10 F Terumo (Radiofocus, Bel-
gie) a do stendzy implantovan samoexpandibilni Wallstent
14 x 100mm (Uni Endoprosthesis, Boston Scientific, Fre-

A Obr 5

Obr. 5. Duplexni sonografie zevni pdnevni Zily pri kontrole za 1 mésic
po lécbé

Fig. 5. Follow-up Doppler sonography of left external iliac vein one
month later

Obr. 3. Flebografie LDK (poloha na brise) - tromby
v ileofemordlnim pfechodu, absence ndplné pd-
nevnich Zil pfi ndstriku z v. poplitea

Fig. 3. Venogram of left lower extremity (prone
position) - ileofemoral thrombosis, no filling of
pelvic veins, contrast agent administered via po-
pliteal vein

Obr. 4. Kontrolni flebografie po implantaci stentu
(Walistent 14 x 10 mm Boston Scientific) do vena
iliaca communis sinistra

Fig. 4. Venogram post left common iliac vein
stent placement (Wallistent 14 x 100 mm, Boston
Scientific)

emont Kalifornie), ktery byl dodilatovan balénkovym ka-
tétrem OptaPro 10 x 60mm (Cordis, Holandsko) na tlaky
8 atm. ve 3 etazich. Kontrolni venografie vykazovala rychly
odtok kontrastni latky do dolni duté Zily bez stagnace (obr.
4).

Lokalni trombolyza a heparinizace byly ukonceny. Po
kontrolnim APTT po 3 hodinéch bylo pouzdro z podkolen-
ni zily vytazeno. Nasledné byl podan nizkomolekularni he-
parin (LMWH) Enoxaparinum natricum (Clexane, Aventis
Pharma, Francie) v davce 0,8 ml 2x denné. V odpolednich
hodinéch jsme zahdjili antikoagula¢ni 1é¢bu warfarinem na-
tricum clathratum (Lawarin 5, Pliva-Lachema, Ceska repub-
lika) v davce 7,5 mg pro dietu za kontrol INR. Po mésici od
interven¢ni terapie kontrolni duplexni sonografie prokazuje
tyziologické prutokové kiivky levé dolni koncetiny a panev-
niho fecisté bez znamek rezidudlni trombozy (obr. 5).

Kontrolni vysetfeni krve v priabéhu 6 mésict prokazuji
hodnoty INR v rozmezi 2-3 (7).

Hematologicka vysetfeni u chlapce potvrdila mutaci genu
kodujicich faktor V< (Leidenskd mutace) homozygot,
PAI - 1 4G/4G, MTHRF (methylenetetrahydrofolat reduk-
taza) A1298C/negat, C677T/negat. Z rodicu byla vysetiena
pouze matka ditéte, u které byla prokdzana mutace genu ko-
dujictho faktor V' (Leidenskd mutace) heterozygot,
MTHEFR 1298C/ heterozygot, otec vySetteni odmitl. Pacient
ma jednoho sourozence, 18letou sestru, kterd méd Leiden-
skou mutaci v heterozygotni formé. U viech tii vySetfenych
pacientt se jedna o vrozeny trombofilni stav. Matka a dcera
s heterozygotni formou mutace jsou ve zvySené mife ohro-
Zeny trombembolickou nemoci a jejimi komplikacemi a do-
zivotni dispenzarizace je nutna. U chlapce je antikoagula¢ni
lé¢ba indikovéna doZzivotné.

DISKUZE

Hereditdrni trombofilie jako vrozeny rizikovy faktor ma
podil na vzniku tromboézy ve vendéznim nizkotlakém fecisti
anasledné trombembolické nemoci (3). Nékteré mutace maji
souvislost se vznikem trombotickych komplikaci i v arteridl-
nim systému a zpusobuji téhotenské komplikace (opakované
spontdnni potraty ve 2. trimestru gravidity, porody mrtvych
ploda bez jiné vyvolavajici pric¢iny, tézké retardace plodi,
preeklampsii a abrupci placenty). Mezi nejzavaznéjsi fakto-
ry s prokdzanym vlivem na rozvoj trombembolické choroby
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patfi mutace faktoru V¢ (mutace je v genu pro koagulaéni
faktor V lokalizovaném na chromosomu 1q23, ktery kédu-
je kli¢ovy enzym hemostazy proakcelerin). Frekvence této
mutace u neselektované populace ¢eskych novorozenct byla
stanovena 5% a odpovida evropskému etniku. Pritomnost
mutace genu kodujiho faktor V'€ v heterozygotnim stavu
zvy$uje celoZivotné riziko trombézy 8x, v homozygotnim
stavu dokonce az 80x (3).

Zakladni 1é¢bou zilni trombozy je antikoagulaéni tera-
pie, dopliiovand mobilizaci, venotonickou lé¢bou a bandazi
koncetiny (7). V pripadé hluboké Zilni trombézy v détském
véku je dutilezité akceptovat malého pacienta se véemi jeho
specifiky (nespoluprace u malych déti, odmitani 1é¢by ado-
lescenty, nutnost opakovanych venepunkci pti kontrolnich
vy$etfenich atd.).

Hemostaticky systém v détském véku je dynamicky a vy-
viji se. U nedono$encti, novorozenct a déti v batolecim véku
je nutno zvazovat rozdilnou distribuci lé¢ebnych davek hep-
arinu a antikoagulancii v zavislosti na objemu plazmy. U dé-
ti je urychlena clearance heparinu a obtiZnéji se monitoruji
1é¢ebné davky (opakované venepunkce u malych déti a ado-
lescentt1). M1é¢na strava v batolecim véku ovliviiuje resorbci
preparattl z traviciho systému, tabletova forma antikoagu-
lan¢nich preparatt ztézuje 1é¢bu malych déti (8).

V zahrani¢ni literatufe jsou doporucené bolusové davky
nefrakcionovaného heparinu 75-100 j/kg/h (rychlejsi clea-
rance heparinu u malych déti). U déti mlads$ich 2 mésict je
davka 28 j/kg/h, déti star$i 2 mésica 20 j/kg/h a u déti star-
$ich 2 let 18 j/kg/h. LMWH jsou vyhodné vzhledem k niz-
$imu riziku rozvoje trombofilie a osteopordzy indukované
heparinem a umoznuji kvalitnéjsi sledovani terapeutickych
hladin bez nutnosti je monitorovat intervenénimi meto-
dami. Terapeutické davky LMWH jsou vazany na hladiny
anti-Xa a davka zavisi na hmotnosti a véku ditéte (2). Pti po-
davani trombolytické 1é¢by se opét fidime vékem a hmotnos-

ti pacienta (objem plazmy malych déti sniZuje terapeutickou
davku tkanového aktivatoru plazminogenu rt-PA (Actilyse,
Boehringer Ingelheim).

U malych déti vychazime z terapeutickych davek
rt-PA 0,1-0,6 mg/h + 10 j/kg/h nefrakcionovaného heparinu.
U vétsich déti (od 12 let) je davkovani obdobné jako u do-
spélych(2, 8).

ZAVER

Pii terapii HZT v détském véku je nutna mezioborové spolu-
prace pediatra, hematologa a intervenéniho radiologa. Nevy-
hodou jsou malé zkusenosti s témito stavy v raném détském
aadolescentnim véku a z toho vyplyvajici chybéni randomizo-
vanych klinickych studii, publikaci malych soubort a dokonce
i kazuistik (1, 5). V ptipadé vyskytu otoku levé dolni konéeti-
ny ¢i rozvoje chronické Zilni insuficience je nutno myslet na
kompresi spole¢né panevni Zily a ptitomnost May-Thurne-
rova syndromu. Za fyziologickych podminek tlak spole¢né
péanevni tepny nevede k intimalni hyperplazii v Zilnim Fecisti.
V ptipadg, Ze tlak tepny presahuje fyziologické meze, dochazi
k intimalni hyperplazii a k rozvoji stenozy. Tento stav se tyka
asi 10% ptipadil. Tato stendza je ve vétsiné piipadu latentni,
ale v kombinaci s trombofilnim stavem dochazi k recidivu-
jicim otokéim levé dolni koncetiny, rozvoji zilni insuficience
a tromboze hlubokého Zilniho systému dolni koncetiny s pro-
pagaci do panevniho fecisté. V diagnostice tohoto stavu je pii-
nosna duplexni sonografie, MR (MR-venografie), IVUS (in-
travaskularni ultrazvuk). Terapeuticky pfistup v 1é¢bé tohoto
syndromu by mél byt invazivni. Jednou z mozZnosti je PTA
zily a implantace stentu endovaskularni cestou. V ptipadé, ze
hematologické vysetfeni prokdze pritomnost trombofilntho
stavu (deficit antitrombinu III), je indikovana doZivotni anti-
koagula¢ni terapie (9-11).
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