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SOUHRN

Krajina A, Chovanec V, Maly R, Lojik M,
Raupach J, Steiner I, Hruba I, Renc O,
Rehdk S. Intrakranialni krvaceni jako
komplikace periferni lokalni trombolyzy
a nasledné antikoagulac¢ni lécby

Intrakranidlni krvaceni je nejobédvanéj$im ri-
zikem trombolytické 1é¢by z duvodu vysoké
mortality a vysokého nebezpedi invalidizace,
které jsou spojeny s touto komplikaci. A¢koli
je za krvéacivé komplikace zodpovédnd systé-
mova fibrinolyza nésledujici po trombolyze,
moznost mozkového krvéceni je predurcena
fadou faktoru, jako je vysoky vék, nekont-
rolovany ¢i chronicky vysoky krevni tlak,
srde¢ni onemocnéni, hyperglykémie, nizkd
télesnd hmotnost, predchozi cévni mozkova
ptihoda, delsi 1é¢ebné okno ¢i vyssi davka
trombolytika. Autofi prezentuji pét pripa-
da intrakranidlniho krvéceni. Dva z téchto
ptipadt byli nemocni s malignim onemoc-
nénim, které nebylo rozpoznano u jednoho
z nich, jeden pacient s chronickou ledvinnou
nedostate¢nosti zakrvacel z diivodu predav-
kovani béhem antikoagula¢ni 1é¢by a u jed-
noho pacienta se vyvinulo subarachno-
idedlni krvaceni z ¢aste¢né trombdzovaného
kalcifikovaného vakovitého aneuryzmatu
mozkové tepny. U posledniho nemocného
nebyla nalezena zadna pfima pric¢ina vice-
¢etného krvaceni do mozku a mozecku.
Klicova slova: komplikace, trombolyza,
trombdza.

SUMMARY

Krajina A, Chovanec V, Maly R, Lojik M,
Raupach J, Steiner I, Hruba I, Renc O,
Rehak S. Intracranial bleeding as complica-
tion of peripheral local thrombolysis and
subsequent anticoagulation treatment

Itnracranial hemorrhage is the most dreaded
risk of thrombolytic therapy because of the
high mortality and disability rates associated
with this complication. Although systemic
fibrinolysis after thrombolysis is respon-
sible for hemorrhagic complications, many
factors are implicated in predisposition to
cerebral hemorrhage such as old age, un-
controlled or chronic hypertension, history
of cardiac disease, hyperglycemia, patients
with small body mass, previous stroke, lon-
ger therapeutic treatment window, higher
thrombolytic dose. Authors present five
cases of the intracranial bleeding. Two of
them were patients with malignant disease
which was not diagnosed in one of them,
one patient with chronic renal insufficiency
suffered from hemorrhage due to anticoagu-
lation overdose, and one patient had acute
subarachnoid hemorrhage from partially
thrombosed calcified saccular aneurysm.
There was no single cause found of multilo-
cal intracerebral and intracerebellar hemor-
rhages in the last patient.

Key words: complications, thrombolysis,
thrombosis.



Ces Radiol 2009; 63(2): 122-128

Lécba 7Zilni a arteridlni trombdzy a embolie trombolyzou
(TL) je tispés$né pouzivana pri akutni arterialni i Zilni konce-
tinové ischémii, akutnim infarktu myokardu, masivni plicni
embolizaci, akutni ischemické cévni mozkové piihodé a trom-
béze visceralnich %l (1). U¢innost trombolytika vzriistd do ur-
¢ité miry s jeho koncentraci, a proto trombolytikum podédvame
lokalné perkutdnné zavedenym katétrem. Tento zptisob TL je
nejéastéji vyuzivan pti akutni ischémii tepen dolnich konéetin
a akutni a subakutni trombdze Zil dolnich kondcetin (2-4).

Na nasem oddéleni je ro¢né provadéno zhruba 60 intraar-
teridlnich a 20 Zilnich TL na dolnich koncetinach. Technika
metody spociva v zavedeni katétru do mista trombdzy a v lo-
kalnim podavani tkanového plazminového aktivatoru (rtPA)
v davce 0,5-1,5 mg/h a soucasné heparinizaci nefrakcionova-
nym heparinem v bolusu na pocatku vykonu 5000 j a v udr-
zovan{ APTT maximalné 2x prodlouzeného. Nemocny je sle-
dovan na JIP. Druhy den nebo maximalné po 12 hodinach je
provadéna kontrola angiografii. Lokalni TL je co moZnd nejvi-
ce podporena mechanickou rekanalizaci pouzitim perkutanni
aspira¢ni trombektomie (hlavné u intraarteridlnich vykont)
(5), balonkovou angioplastikou a implantaci stentt do rezis-
tentnich stenoz.

Intrakranidlni krvaceni je nejzavaznéjsi komplikaci TL.
Jeho vyskyt u rtiznych typu perifernich TL se pohybuje v roz-
sahu 0,4-3% (1, 2, 6-9). Nejcastéji se jedna o intracerebralni
hematom, ktery md $patnou prognézu. Intracerebralni hemo-
ragie po TL u akutnich ischemickych cévnich mozkovych pii-
hod ma vyskyt vyss$i 6-10% (10, 11). Na jejim vzniku se vedle
heparinizace a trombolytika podili i ischémie mozkové tkané.

S cilem upozornit na tuto komplikaci a analyzovat mozné
pri¢iny uvadime pét kazuistik nemocnych lé¢enych perifer-
ni lokalni TL pro trombézu Zil dolnich a hornich konéetin
a akutni tepennou ischémii doln{ koncetiny.

KAZUISTIKA 1

Muz, 23 let, kutdk prodélal 8. 8. 2002 uraz na skateboardu
s rupturou adduktoru levého stehna; 7. 9. se u néj objevil otok
levé dolni koncetiny a 10. 9. mél ataku dusnosti s pleuritickou
bolesti a nevyznamnou hemoptyzou. Plicni embolie byla dia-
gnostikovéna ve spadové nemocnici pomoci perfuzniho ske-
nu a spirdlniho CT. Byl nasazen warfarin a nemocny byl 27. 9.
propustén na vlastni Zddost domy; 3. 10. se opét objevila bo-
lest a otok levé dolni koncetiny se zarudnutim; 13. 10. byl za-
veden filtr do dolni duté Zily z pravé femoralni zily. Vzhledem
k INR 1,8 a epistaxi vzniklou pfedeslou noc byla provedena
mechanicka fragmentace trombu pomoci Trerotolova zafi-
zeni (PTD, Arrow, USA) v levé v. iliaca communis a externa
s ¢aste¢nym efektem a nemocny byl dale heparinizovan. Pro
retrombozu nésledny den byla zavedenym katétrem zahajena
lokalni TL v dévce 1,5mg rtPA/h (Actilyse, Boehringer Inge-
lheim, Némecko), kterd byla ukon¢ena néslednym dnem 15.
10. se zpruchodnénim iliakofemoralnich Zil.

Nemocny prichazi opét 6. 11. (po 3 tydnech) s bolesti v pra-
vém hypogastriu a ultrazvukové vy$etfeni prokazuje tromboézu
obou iliackych Zil a hlubokého Zilntho systému obou dolnich
koncetin. 7. 11. byly z pravé femoralni zily zavedeny katétry
a zahdjena lokdlni TL v davce celkem 2mg rtPA na hodinu.
Pii kontrole nasledujici den byl obnoven tok v obou iliackych
zilach s rezidualnim trombem v dolni duté Zile u kavalniho fil-

tru. TL byla ukoncena s tim, Ze nemocny bude heparinizovan
tak, aby APTT bylo 2-3x delsi a katétry byly vytaZeny v odpo-
lednich hodinach. Byla doporucena warfarinizace a vzhledem
k opakovanym flebotrombézdam diagnostika trombofilniho
stavu.

Nemocny 11. 11. upadl ¢asné rdano do bezvédomi a byl
resuscitovan a CT prokazalo intracerebralni hematom 7 cm
tempordlné vlevo s tentorialni herniaci. Neurochirurgicky
zdkrok nebyl indikovan a nemocny ve velernich hodinich
umird.

Pitva prokazala malo diferencovany adenokracinom hor-
niho laloku levé plice s metastazami do mediastinalnich uzlin,
do plic a pravé nadledviny. Nemocny byl demonstrovan na
klinicko-patologické konferenci jako nepoznany (na snimku
plic prehlédnuty téz pro sumaci s elektrodou EKG) broncho-
genni karcinom u mladého muze s paraneoplastickym trom-
bofilnim stavem (12).

KAZUISTIKA 2

Zena, 46 let, ptisla s iliakofemorélni flebotrombdzou vlevo.
V anamnéze méla karcinom délozniho ¢ipku diagnostikovany
v zati 2006 a 1é¢eny radioterapii a chemoterapii. V daisledku
této 1é¢by méla strikturu obou uretert s hydronefrézou vyza-
dujici oboustrannou drenaz.

Po prvotnim odmitnuti TL ze strany slouziciho inter-
ven¢niho radiologa kvuli malignimu onemocnéni v anamné-
ze, bylo po 2 dnech heparinizace s nelepsicim se klinickym
stavem na indika¢nim angiologickém semindti rozhodnuto
o provedeni lokalni TL. Ta byla zahdjena 16. 8. 2007 davkou
0,25mg rtPA na 1 hodinu s heparinizaci tak, aby APTT bylo
2x delsi. Nasledujici den byl dopoledne zaveden kavalni filtr
a provedena balonkova angioplastika tuhé stendzy levé zevni
iliacké zily. Pfi dilataci nemocnd pocitovala bolest. Davka
rtPA byla pak zvy$ena na 1 mg na 1 hodinu. Pti kontrole vecer
provedena opét balonkova angioplastika a katétr byl posunut
do levé v. femoralis, kam bylo podévano 0,25 mg rtPA na ho-
dinu. Soucdasné byl podavan heparin ve stejné davce.

Nésledujici den, tedy 2 dny od za¢atku infuze doslo k poru-
$e védomi a CT prokézalo rozsahly intracerebralni hematom,
ktery nebyl indikovan k chirurgické 1é¢bé. Nemocnd umird
po dvou dnech.

KAZUISTIKA 3

Muz, 56 let, prisel s otokem pravé horni koncetiny na pod-
kladé trombdzy v. subclavia a axillaris. Nemocny mél rendlni
insuficienci pfi chronické pyelonefritidé, pro kterou byl pravi-
delné dialyzovan. Mél opakované transplantace ledviny v roce
1990 a 1997. V roce 1999 prodélal ischemickou cévni mozko-
vou pithodu z povodi levé a. carotis interna.

Nemocny mél otok pravého zapésti od dubna 2007; 24. 7.
2007 a 31. 7. 2007 mél chirurgickou upravu pistéle pro he-
modialyzu s resekci Ziln{ ektazie a zru$enim arteriovenézniho
zkratu. Po téchto vykonech v$ak doslo k progresi otoku. 10. 8.
2007 byl z kubitélni Zily zaveden katétr k infuzi rtPA do ob-
lasti trombdzy ve vena axillaris v ddvce 0,5 mg/h. Zaroven byl
podéavan heparin tak, aby APTT bylo 2x delsi. Infuze trvala
celkem 18 hodin, po které doslo ke zprichodnéni zil. Déle
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A Obr 1A

A Obr. 1D

A Obr. 1E A Obr. 1F A Obr 1G

Obr. 1A. 66letd zZena (kazuistika 4) s viajicim trombem v dolni duté Zile; B - flebografie prokazuje obtékany
trombus ve femordlni Zile; C - kontrolni flebografie prokazuje uzdvér spolecné iliacké Zily po 16 hodindch TL;
D - tromby v dolni duté Zile pretrvdvayji; E - bylo rozhodnuto pokracovat v TL; F - CT vysetfeni provedené po
vzniku afazie a pravostranné hemiparézy ndsledujici den rdno prokdzala rozsdhly hematom v tempordinim
laloku vlevo a dalsi malé subependymdlné vievo a tempordlné vpravo; G - rovnéz v obou mozeckovych he-
misférdch jsou malé hematomy subkortikdlné

Fig. 1A. 66year old woman (Case 4) with floating trombus in the inferior vena cava; B - venogram revealed
intraluminal thrombus in the femoral vein; C - follow-up venogram after 16 hours of local thrombolysis re-
vealed occlusion of the common iliac vein; D - the thrombi in the inferior vena cava persisted; E - the local
thrombolysis was continued; F - CT scan performed after the patient became aphasic and hemiparetic on
the right side the following morning revealed huge hematoma in the left temporal lobe and another small
hematomas subependymally on the left and temporally on the right; G - there were also small hematomas
in the both cerebellar hemispheres

byl doporucen nizkomolekularni heparin v terapeutické dav- KAZUISTIKA 4

ce (laboratorné mél test na anti Xa v normé) a warfarinizace.
Heparinizace méla byt ukoncena pti dosazeni u¢inného INR.
13. 8. 2007 byla nemocnému ordinovana davka 10 mg warfa-
rin, déle pak 5mg na den. Nemocny byl propustén 14. 8.; 15.
8. byl nalezen v bezvédomi, CT prokdzalo hematom 6 x 6 x
8cm parietotemporalné vlevo a ¢tyfkomorovy hydrocefalus.
V dobé zakrvéceni bylo INR 3,3, APTT 1,13 a trombocyty
440. Nemocny zemfel 16. 8. 2007.
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Obézni Zena, 66 let, s otokem a flegmazii levé dolni koncetiny
byla od 20. 6. 2008 1é¢ena nizkomolekuldrnim heparinem bez
klinického zleps$eni. Ultrazvukovym a gynekologickym vyset-
fenim bylo vylouc¢eno maligni gynekologické onemocnéni.
Déle zjistén vlajici trombus v dolni duté Zile (obr. 1A). 2. 7.
2008 byla prelozena do nasi nemocnice s cilem zavést kavalni
filtr a provést lokalni TL.
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Z obou ttisel byly zavedeny katétry, v levém tfisle i pro-
gradné do v. femoralis (obr. 1B). Po zavedeni filtru do dolni
duté Zily subrenalné z pravé femoralni Zily bylo doporuc¢eno
podévat tfemi katétry umisténymi v levostrannych iliakofe-
morélnich Zilach ve tfech urovnich celkem 1,5 mg rtPA na ho-
dinu. Soucasné byla doporucena heparinizace tak, aby APTT
bylo 2x delsi s kontrolou APTT po 6 hodindch. Nemocna byla
odesléna 2. 7. 2008 v 16 hodin na JIP. 3. 7. 2008 v dopolednich
hodinach byla provedena kontrola nastiikem zil kontrastni
latkou. Femoralni Zila byla bez trombu, ale se stagnaci kon-
trastn{ latky, protoZe v. femoralis communis byla uzaviena
tromby. V. iliaca externa byla priichodna s tokem do v. iliaca
interna, v. iliaca communis uzaviena (obr. 1C) a v dolni duté
zile byl nasténny obtékany trombus (obr. 1D). Bylo doporude-
no pokracovat lokalnim podavanim rtPA do dvou drovni po
0,5 mg/h se stejnou heparinizaci a kontrolou koagulace po 6
hodinach.

Nemocna méla dalsi kontrolu téhoz dne ve 21 hodin pro
krvaceni z mista zavedeni katétru vlevo, po které bylo poda-
vani rtPA docasné zastaveno. Proto byly katétry vyménény za
vét$i a zaroven provedena dilatace v. iliaca communis 15mm
balonkem a v. femoralis communis 12mm balonkem. Pro ma-
sivni trombdzu v soutoku spole¢nych iliackych zil byl prove-
den pokus o aspira¢ni trombektomii 12F katétrem, ktery mél
zcela minimélni efekt. Bylo doporuceno do tfi urovni podavat
po 0,5 mg rtPA na hodinu a stejna heparinizace (obr. 1E).

U nemocné nasledujici den (4. 7. 2008) okolo 6. hodiny
ranni se rozvinula fatickd porucha a pozdéji i pravostran-
na hemiparéza. Infuze rtPA byla pferusena a CT prokazalo
hematom o priiméru 55mm temporooccipitdlné vlevo s pe-
rifokdlnim edémem zasahujicim frontodorzalné a do bazal-
nich ganglii (obr. 1F). V névaznosti na tento hematom byla
subependymalné v levé postranni komote dal$i hemoragie.
Sttedocarové struktury jevily presun o 5mm doprava. Dale
byly prokazany v obou mozeckovych hemisférach symetrické
hemoragie 8-10mm s perifokalnim edémem (obr. 1G). Ne-
mocna byla pfelozena na neurochirurgickou JIP s kolisavym
stavem védomi, tézkou pravostrannou hemiparézou a smise-
nou fatickou poruchou. Nésledujici 1é¢ba byla antiedematdz-
ni, odsati hematomu nebylo indikovano. Po 4 dnech preloze-
na na spadové oddéleni k rehabilitaci.

Pii kontrole po 4 mésicich je plné orientovana, zcela sobé-
sta¢nd, dolni koncetiny neotékaji a nemd v nich bolesti, uziva
nizkomolekuldrni heparin (Clexane, Sanofi Aventis, Francie)
v preventivni davce (0,4 ml na den).

KAZUISTIKA 5

Muz, 57 let, (vdha 80kg) byl ptijat v odpolednich hodinach
29. 7. 2008 s chladnou levou dolni koncetinou. V roce 1996
mél proveden aortobifemoralni bypass, v roce 2006 pro akut-
ni tromboézu byla vlevo provedena chirurgickd trombektomie
a bypass byl protazen kaudalné na iliakofemordlni.

Po pfijeti v 19 hod. byly zavedeny z levého tiisla katétry
(obr. 2A, B) a po podéani 3 mg rtPA do trombu jako bolus byl
nemocny odeslan na JIP k infuzi 1 mg rtPA/hod. (do dvou
urovni po 0,5 mg/h). Heparinizace méla udrzovat APTT ma-
ximalné 2x prodlouzeny. Nasledujici den (30. 7. 2008) v 10
hodin dopoledne pfi angiografické kontrole (po vykapani
13mg rtPA) provedena balonkové angioplastika poplitealni

tepny pro difuzni sten6zu a vzhledem k rezidualnimu trombu
v levém ttisle v misté zavedeni katétru (obr. 2C) bylo pokraco-
vano v infuzi 1 mg rtPA/h s planem do 18 hodin.

Ve 14 hodin téhoz dne nemocny pocitil bolest hlavy a byl
spavy. CT vySetfeni prokdzalo subarachnoidélni krvaceni
(SAK) (Fisher 3) s vice krve pfitomné v levé Sylviové fisute.
Déle skotapkovitou kalcifikaci asi 2cm velkou vlevo bazalné
v blizkosti tseku M1 a. cerebri media (obr. 2D). Nésledna ka-
tetriza¢ni angiografie provedend u uméle ventilovaného ne-
mocného prokdzala asi 4 mm vakovité aneuryzma proximalni
a. cerebri media se sekundarnim vakem. V témze sezeni pro-
vedena endovaskuldrni vypln aneuryzmatu odpoutatelnymi
spirdlami (obr. 2E, F) a nadale intubovany nemocny byl ode-
slan k chirurgické trombektomii z levého tfisla.

O den pozdéji (31. 7. 2008) byl nemocny extubovan, ale pro
zhor$enou oxygenaci a rozvoj pneumonie byl opét intubovan,
provedena tracheostomie. Nasledujici 3 tydny pfetrvaval stav
dezorientace, bez lokalniho neurologického deficitu a tézkym
organickym psychosyndromem byl prelozen 25. 8. 2008 do
spadové nemocnice (obr. 2G). Pfi kontrole po 4 mésicich pre-
trvaval organicky psychosyndrom, ma lehce nestabilni chuzi,
psychomotorické tempo je zpomaleno.

Nemocny ptisel po 6 mésicich s recidivou trombozy iliako-
femoralniho bypassu vlevo. Byl 1é¢en chirurgicky. V té dobé
byl jiz bez zndmek organického psychosyndromu.

DISKUSE

V predloZenych péti piipadech byly nepochybné systémové
(celkové) tcinky TL a nasledné antikoagula¢ni 1é¢by hlavni
pfi¢inou vzniku intrakranidlnich krvaceni. Je v8ak tteba vzit
v Gvahu i dalsi faktory, které se jednotlivé ¢i v souhte podilely
riznou mérou na vzniku krvaceni.

Dva z nemocnych méli maligni onemocnéni. U obou ne-
byly histologicky prokazany znamky mikrometastdz v mozku
a ani zndmky hemoragické diatézy. Oba nemocni (kazuistika 1
a 2) byli nizkého véku (23 a 46 let). Prvni nemocny mél nepo-
znany adenokarcinom plic s diseminaci, druhd nemocnd méla
dlazdicobuné¢ny karcinom délohy, ktery byl v dobé krvaceni
bez zndmek aktivity a jeden rok po radikélni 1é¢bé. U obou
téchto nemocnych lze vysvétlit vznik flebotrombéz trombo-
filnim stavem, ktery doprovazi néktera nadorova onemocnéni
a byl popsan jiz v roce 1865 Trousseauem (13). Na druhou
stranu je tfeba vzit v uvahu i moznou ptitomnost krvacivych
stavii u nemocnych s malignim onemocnénim, které mtize byt
v daisledku trombocytopatii, trombocytopenie a poruchy sra-
zeni na podkladé tvorby, konzumpce ¢i aktivace bilkovinnych
faktortt hemostazy. U Zeny po radia¢ni terapii lze spatfovat
jesté dalsi pri¢inu flebotromboézy na podkladé venostazy pti
poradia¢ni stendze v. iliaca externa. Flebotromboéza u této ne-
mocné byla vazana jen na Zilni systém této koncetiny, zatimco
u prvnfho nemocného probihala tvorba trombt opakované
a difuzné (na obou dolnich kondetinach).

Ze souboru v$ech nasich 120 nemocnych lé¢enych Zilni TL
bylo maligni onemocnéni prokézano v 7,5% a z toho v polo-
viné pfipadti nebylo maligni onemocnéni rozpoznano v dobé
trombolyzy (nediagnostikovany karcinom), coz byl i ptipad
naseho prvniho nemocného s prehlédnutym loziskem karci-
nomu na snimku plic.
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A Obr. 2F

Obr. 2A. 57lety muz s akutni trombozou levostranného iliakofemordlniho bypassu; B - kolaterdlami se plni levd a. femoralis profunda; C - kont-
rolni arteriografie po lokdlni infuzi trombolytika ndsledujici den prokazuje zpriichodnény bypass. V misté zavedeni katétri v levém tfisle pretr-
vdvaji tromby, proto rozhodnuto v pokracovdni TL do odpoledne; D - ve 14 hodin se u nemocného vyvinuly bolesti hlavy a stdvd se somnolentni.
Provedené CT prokazuje SAK a skordpkovitou kalcifikaci; E - levostranny karoticky angiogram proveden pro neklid v intubacni anestezii prokdzal
vakovité aneuryzma a. cerebri media se sekunddrnim vakem; F - na zdvér angiografie provedeno endovaskuldrni osetreni; G - kontrolni CT s od-
stupem 1 mésice prokazuje kovovou vyplr v tésném sousedstvi s kalcifikaci

Fig. 2A. 57year old man with acute thrombosis of the left iliacofemoral bypass; B - the left profunda was opacified via collaterals; C - the follow-up
arteriogram performed after local thrombolysis following day revealed patent bypass. There was persisted thrombus at the level of the left groin
around catheters. The local thrombolysis was therefore continued till the evening; D - sudden headache and somnolency developed in 2 p.m. The
CT scan revealed SAH and egg shell calcification; E - the left side carotid angiogram done in general anesthesia because of motoric unrest showed
saccular aneurysm of the middle cerebral artery with the secondary sac; F - the endovascular embolization of the sac was done at the end of dia-
gnostic angiography; G - the follow-up CT scan in one month showed metallic filling of the sac in the vicinity to the calcification
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Tab. 1. Zdkladni data nemocnych
Table 1. Patients’ data

Nemocny Vék (roky) Vaha (kg) DélkaTL (hod.) Celkové mnozstvi rtPA (mg) Cas intracerebralniho krvaceni po TL (hod.)
1* 23 70 15%* 24 72
2 46 54 48 21 béhem
3 56 66 18 1 84
4 66 87 37 47 béhem
5 57 80 19 22 béhem
*posledni TL

**bilaterdInf trombus — proto podavéano 2 mg rtPA/hod.

U nemocného v kazuistice 3 je moznou pti¢inou intrakra-
nialniho krvaceni spise hypokoagula¢ni stav navozeny nizko-
molekularnim heparinem pti renalni insuficienci. Délka infu-
ze rtPA, objem trombu a dévka rtPA byly nejnizsi (tab. 1).

Podminkou extravazace krve do mozkové tkané je poruseni
hematoencefalické bariéry (HEB). Permeabilita stény kapilar
je ovliviiovdana mnoha mediatory. Popis jejich vlivu presahuje
ramec této publikace. Mezi nejznaméjsi faktory patii ischémie
a pritomnost tumoru. Mezi dalsi stavy s vy$sim rizikem intrace-
rebralni hemoragie patfi mikroangiopatie (leukoaraiosis), jejiz
Castost vzrista s vékem, hypertenzi, cukrovkou (14). Zvlasté
perforujici tepny byvaji postiZzeny lipohyalinézou s tvorbou
milidrnich mikroaneuryzmat, ztraceji moznost ptirozené au-
toregulace, a mozny dalsi faktor podilejici se na ¢astém krva-
ceni pravé z povodi téchto tepen, zvlasté u hypertonikd je, Ze
odstupuji kolmo z magistralnich tepen a nejsou chranény sérii
vétveni. Tento faktor mohl byt ptitomen u nemocného v ka-
zuistice 3, kterému bylo 56 let a byl v chronickém dialyza¢nim
programu mnoho let. Rozhodné v$ak lze vyloudit postiZeni
perforujicich tepen u nemocnych v kazuistikach 1, 2 a 4. Dalsi
moznou pfi¢inou intracerebralni hemoragie muze byt sekun-
darni amyloidéza, kterou Ize vzhledem k véku vylou¢it u véech
¢tyt nemocnych s intracerebralnimi hematomy.

Nicméné dva nemocni s malignim onemocnénim a intra-
cerebralnim krvicenim pti anebo po TL svéd¢i pro silnou
spojitost. U téchto nemocnych nebyly prokazany metastazy
mozku a laboratorné ani porucha krevni koagulace.

U nemocné v kazuistice 4 nebyl nalezen zadny predisponu-
jici faktor. U ni se vyvinuly jako u jediné simultdnné vicecetné
intracerebralni hemoragie. Byl to zfejmé nésledek difuzniho
poruseni HEB. Jinym mechanismem muize byt koagulopa-
tie na podkladé zvySeni fibrinogendegrada¢nich produktu
(FDP), jejiz ¢asné zvyseni (do 2 hodin) od pocatku TL kore-
luje s ¢astéj$im vyskytem intracerebralnich hematomi a tako-
vého nemocného pak neni doporuceno antikoagulovat (15).
Tento test jsme u nasich nemocnych neprovadeéli.

Nejvice ztejmy tak zstava mechanismus vzniku SAK u ne-
mocného, u kterého bylo prokdzano aneuryzma tseku M1 a. ce-
rebri anterior. Toto aneuryzma bylo dle velikosti skordpkovité
kalcifikace daleko vétsi nez jeho dutina nalezena pfi angiografii.
Predpokladame, Ze TL doslo k rozpusténi trombu v dutiné ane-
uryzmatu. T{m mohlo dojit k ndhlé zméné toku a zvysené tur-
bulenci ve vaku a vzniku sekundéarniho vaku s jeho rupturou.

V retrospektivnich studiich lze v literatute nalézt nasledu-
jici faktory vedouci k ¢astéj$imu intrakranidlnimu krvaceni
u nemocnych lé¢enych TL a jsou to: uzivani oralnich anti-

.....

a vék nad 65 let ve studii 2469 nemocnych lé¢enych TL pro
akutni infarkt myokardu. Tito nemocni byli v 73 % léceni
streptokinazou, zbytek pak urokindzou. Intrakranidln{ hemo-
ragie byla pozorovana u 1 % nemocnych (1).

U nemocnych 1é¢enych TL pro akutni plicni embolii bylo
pozorovano intracerebralni krvaceni u 3 % (8).

Ve studii zahrnujici 470 nemocnych lé¢enych lokalni TL
pro flebotrombozu dolnich konéetin byly zaznamendany jen
dvé krvaceni (0,4 %), a to jedno fatéln{ intracerebralni a jeden
subdurélni hematom (2).

Ve studii shrnujici pouziti lokdlni TL u arteridlni i Zilni
trombo6zy u 653 nemocnych bylo zaznamenano intrakra-
nialni krvaceni v 1,2 %, v 90 % bylo fatélni. Castéji vzniklo po
rtPA neZ po urokindze (7). Rovnéz jind trombolytika, kterd
jsou zatim pouzivana pouze ve studiich, prokazala niZsi riziko
krvéceni neZ rtPA, napt. tenecteplaza. V bézné praxi v Ceské
republice 1ze momentalné pouzit pouze rtPA.

V prospektivni randomizované studii (STILE) pro arteriél-
ni ischémii méli nemocni s intrakranidlni hemoragii vyznam-
né niz§{ hladinu fibrinogenu ve srovnani s nemocnymi, kteti
nekrvéceli (16).

Co se tyée metodiky TL a jejiho vlivu na vznik intrace-
rebralniho krvaceni, Ize ovlivnit mnozstvi podavaného trom-
bolytika a délku infuze. Zafazeni mechanickych prostfedka
k narugeni a odstranéni trombti (napt. balonkové angioplas-
tika, mechanické rozmélnéni trombu, jejich aspirace, véasné
zavedeni stentu do mista stendz) vede ke zkraceni infuze rtPA,
a tim i ke sniZeni rizika krvacivych komplikaci vieobecné (3).
V na$i praxi vznik intrakranidlniho krvaceni po intraarte-
ridlni TL je daleko méné ¢asty nez u TL ileofemoralnich trom-
bdz, a to prestoze intraarterialni TL je provadéna 2-3x Castéji.
Vzhledem k objemu trombti v ileofemordlnim Zilnim fecisti
byva obvykle davka rtPA vyssi a délka infuze del$i nez u rela-
tivné mensiho objemu trombui v artériich dolnich koncetin.

V literatute je odhadovano, Ze u populace okolo 50 let véku
miize byt aneuryzma ptitomno ve 2,5 %. Byl prokazan zvyse-
ny vyskyt intrakranidlnich aneuryzmat u jedinct s koronarni
aterosklerdzou, a to zvlasté u Zen (17). Je pak otdzka, zda cile-
né nepatrat v anamnéze ¢i pomoci CT po ptiznacich intrakra-
nialnich aneuryzmat pfed provedenim TL.

V literatufe je popséna kazuistika 66leté Zeny, u které vznik-
lo SAK po podani 100 mg rtPA pro akutni infarkt myokardu.
SAK vzniklo 8 hodin po TL z aneuryzmatu a. communicans
anterior. Zena na krvéceni zemtela (18). V dalsi publikované
kazuistice doslo u 50letého muze se SAK k masivni plicni em-
bolizaci. Nemocnému bylo nejprve odetfeno aneuryzma en-
dovaskularné a plicni embolizace 1é¢ena mechanickou frag-
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mentaci a béhem dvou hodin bylo podano jesté 90 mg rtPA
bez opakovaného SAK (19).

Znamé neprasklé intrakranidlni aneuryzma je uvedeno
mezi kontraindikacemi i.v. TL u 1é¢by akutni ischemické cév-
ni mozkové ischémie ve studii NINDS (10) a $est nemocnych
z celkem 36, u kterych byly lé¢eny trombolyzou trombotic-
ké intrakranialni komplikace po endovaskuldrnim o$etfeni
intrakranidlnich aneuryzmat pti SAK zemfelo na opakované
SAK, ve studii ISAT (20).

ZAVER
Lokalni podani rtPA je t¢innd metoda a bude vyuZivana dle
soucasného trendu v nejbliz$i budoucnosti pravdépodobné

jesté vice. Intrakranialni krvaceni je nejzavaznéjsi komplika-
cf a v naprosté vétsiné vede ke smrti nemocného. Nase prvni
dvé kazuistiky ukazuji, Ze vylou¢eni nemocnych s anamnézou
maligniho onemocnéni, je zasadni a v ptipadé nejasnosti je
treba i u mladsich nemocnych provést zdkladni onkologicky
screening. Monitorovani nemocnych béhem TL a nékolik dni
po vykonu je rovnéz dulezité, zvlasté u nemocnych s rendlni
nedostate¢nosti, kteti pomaleji metabolizuji nizkomoleku-
larni hepariny. Rovnéz nemocni s niz$i télesnou hmotnosti,
predchozi antikoagula¢ni 1é¢bou a dle literatury i star$i ne-
mocni maji vy$$i riziko intracerebralniho krviceni. Vzhle-
dem k relativné nizkému vyskytu intracerebralniho krvaceni
pti systémové TL pro 1é¢bu plicni embolie nebo infarktu myo-
kardu s podanim davky az 100 mg rtPA je pravdépodobnou
pti¢inou prolongované podavani.
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