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EESSõnA
Käesolev MTÜ Tromboosiühingu poolt väljaantud raamat on esimene ees-
tikeelne tromboosialane raamat. Meie raamat on mõeldud arstidele prakti-
liseks abivahendiks igapäevatöös.

Meie eesmärgiks on tõsta meditsiinitöötajate ja elanike teadmisi trom-
boosist ning tromboosi ennetamisest. On ju teada, et venoosne trombem-
boolia on 60% ulatuses välditav seisund, selleks on vaja vaid teada, kes kuu-
luvad riskirühma, ning rakendada õigeaegset profülaktikat.

Kellele, kui kaua ja mis puhul on näidustatud tromboosi profülaktika? 
Kuidas varfariinravil olevat patsienti operatsiooniks ette valmistada? Mil-
line on rasedusaegse tromboosi risk ja kuidas seda vähendada? Milline on 
kopsuarteri trombemboolia kaasaegne diagnostika ja ravi? Nendele küsi-
mustele leiate vastused meie raamatust. 

Oleme püüdnud teha praktilist käsiraamatut, seetõttu põhinevad peatü-
kid ravijuhistel, kliinilisi uuringuid ja statistikat on vähem kasutatud. 

Raamatus on käsitletud arteriaalsest tromboosist ainult kodade virven-
dusarütmiat. Arteriaalne tromboos on võrreldes venoosse tromboosiga 
leidnud enam kajastamist, seda ka eestikeelses kirjanduses ning seetõttu 
jätsime selle kõrvale.

Raamatu valmimisele on kaasa aidanud mitmed inimesed ja firmad, 
keda siinkohal täname.
•	 Tänusõnad Seilale ja Kaile, kes andsid meile idee kirjutada tromboosi 

käsiraamatut ning aitasid meid heade mõtetega kogu raamatu valmi-
mise vältel. 

•	 Täname kõiki meie raamatu autoreid, kes olid nõus palaval suveajal 
lühikese ettevalmistusajaga peatükke kirjutama ja oma teadmisi Teie-
ga jagama. 

•	 Suured tänud Sanofi-Aventisele ja kõigile MTÜ Tromboosiühingu 
toetajatele. 
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Kasutatud lühendeid

KASuTATud lühEndEId

ACA antikardiolipiinantikeha ingl k anti-cardiolipin antibody
ACCP Ameerika Rindkerearstide 

Kolleegium
ingl k American College of 
Chest Physicians

AF kodade virvendusarütmia ingl k atrial fibrillation
AFS antifosfolipiidsündroom
APC aktiveeritud proteiin C ingl k activated protein C
APCR aktiveeritud proteiin C  

resistentsus
ingl k activated protein C 
resistance

APPT aktiveeritud osaline  
tromboplastiini aeg

ingl k activated partial throm-
boplastin time

ASA aspiriin ingl k acetylsalicylic acid
AT antitrombiin
BMS metallstent ingl k bare-metal stent
CTEPH krooniline trombembooliline 

pulmonaalhüpertensioon
ingl k chronic thromboembolic 
pulmonary hypertension

DES ravimkaetud stent ingl k drug-eluting stent
EF väljutusfraktsioon ingl k ejection fraction
EhhoKg ehhokardiograafia
HIT hepariini indutseeritud  

trombotsütopeenia
INR rahvusvaheline standardsuhe ingl k international normalized 

ratio
IPC vahelduva rõhuga  

kompressioon
ingl k intermittent pneumatic 
compression

KATE kopsuarteri trombemboolia
KMI kehamassi indeks
KOK krooniline obstruktiivne  

kopsuhaigus
KT kompuutertomograafia
K/v kardiovaskulaarne

LDUH väikeses annuses  
fraktsioneerimata hepariin

ingl k low-dose unfractionated 
heparin

LMWH madalmolekulaarne hepariin ingl k low molecular weight 
heparin

NSAID mittesteroidne  
põletikuvastane ravim

ingl k non-steroidal anti-inf-
lammatory drug

NYHA New Yorgi Südamearstide 
Assotsiatsioon

ingl k New York Heart Associa-
tion 

PAI plasminogeeni aktivaatori 
inhibiitor

PTS postrombootiline sündroom
rt-PA rekombinantne koeplasmino-

geeni aktivaator
ingl k recombinant tissue-type 
plasminogen activator

RV parem vatsake ingl k right ventricle
RÜ rahvusvaheline ühik
SD standardhälve ingl k standard deviation
SVT süvaveenitromboos
TEE söögitorukaudne  

ehhokardiograafia
ingl k transesophageal echocar-
diography

TIA transitoorne ajuisheemia ingl k transient inshemic attack
TnI troponiin I
TnT troponiin T
t-PA koe plasminogeeni aktivaator ingl k tissue plasminogen 

activator
UH fraktsioneerimata hepariin ingl k unfractionated heparin
VKP värskelt külmutatud plasma
V/Q scan ventilatsiooni-perfusiooni 

stsintigraafia
VTE venoosne trombemboolia
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TROMBOOS jA SEllE  
MEdIKAMEnTOOSSE  
RAvI võIMAluSEd
Katrin Otter

Trombi teke kui organismi kaitsefunktsioon

Organismi talitluse oluliseks osaks on veresoonte terviklikkus ja vere pidev 
liikumine soontes. Selle tagavad mitmed üksteist täiendavad ning vajadusel 
asendavad mehhanismid ja ained. Veresoone seina kahjustumisel käivitub 
trombide teke. Oma füsioloogilise rolli täitnud trombid lammutatakse. Igas 
inimorganismis tekib ja laguneb ööpäevas lugematul hulgal trombe. Trom-
bi teket soodustavad ja seda pärssivad süsteemid tasakaalustavad organis-
mis üksteist vastastikku (vt tabelit 1).

Tabel 1. Trombi teket soodustavad ja pärssivad kehaomased ained. 

Trombotsüüte  
mõjutavad ained

Fibriini teket  
mõjutavad ained

Trombi tekke  
soodustamine

Prostatsükliin, adeno-
siin jt

Vere hüübimiskaskaadi 
aktiveeritud tegurid

Trombi tekke  
pärssimine

Kollageen, tromboksaan 
A

2
, serotoniin, trombiin jt

Antitrombiin III, proteiin 
C, proteiin S

Kui trombi teket soodustavate ja seda pärssivate ainete tasakaal nihkub pai-
gast või lisanduvad trombide teket soodustavad haigused, siis võib tekkida 
tromboos. Sellele võib järgneda trombemboolia, kus trombimassid kantakse 
vere vooluga väiksema diameetriga veresoontesse, mis seejärel ummistuvad.

venoosne ja arteriaalne tromboos

Sõltuvalt trombide tekkekohast ja koostisest eristatakse arteriaalseid trom-
be (aterotromboosi) ja venoosseid trombe (vt tabelit 2). Vahel nimetatakse 
venoosset trombi rakulise koostise tõttu ka punaseks trombiks ja arteriaal-
set trombi valgeks trombiks.

Arteriaalse trombi tekkes mängib olulisimat rolli trombotsüütide akti-
veerumine ja agregatsioon. Protsessi käigus muutuvad trombotsüütide pin-
nal olevad mitteaktiivsed glükoproteiinid (GP IIb/IIIa) aktiivseteks. Glüko-
proteiinide aktivatsiooniks on vaja suurendada kaltsiumi hulka rakus – see 
toimub kollageeni, serotoniini, tromboksaan A2 ja trombiini vahendusel 
(vt joonist 1). Et aktiveerunud retseptoreid taas inaktiveerida, tuleb kasu-
tada energiat, enamasti ATP-d (2). Samal ajal käivitunud hüübimiskaskaadi 
lõpptulemuseks on fibriin, mis seob trombotsüüdid trombiks. Fibriiniahe-
lad kinnituvad aktiveerunud glükoproteiinidele.

Venoosse trombi tekkes mängib olulisemat rolli hüübimiskaskaad, 
mille üheks käivitajaks on verevoolu kiiruse aeglustumine ehk staas. Ve-
res mitteaktiivselt leiduvad hüübimistegurid muudetakse eelnevalt aktivee-
runud hüübimisteguri poolt aktiivseks. Uus aktiveerunud tegur aktiveerib 
järgmist mitteaktiivset tegurit, kuni kaskaad jõuab fibriini tekkeni. Fibriin 
seob trombiks vaid aeglaselt edasikanduvad vere vormelemendid. Mõne 

Joonis 1. Trombotsüütide agregatsioon 
ja selle mõjutamine ravimitega

GP IIb/IIIa – glükoproteiin IIB/IIIA ATP – adenosiintrifosfaat PGI - prostatsükliin
ADP – adenosiindifosfaat cAMP – tsükliline adenosiinmonofosfaat

GP IIb/IIIa
(afiinsuseta
fibrinogeenile)

GP IIb/IIIa
(afiinne
fibrinogeenile)

absiksimaab
tirofibaan
eptifibatiid

Ca2+

arahhidoonhape

tromboksaan A2

atsetüül-
salitsüülhape

ADP

ATPcAMP

tiklopidiin
klopidogreel

prasugreel
tikagreloor
elinogreel*

trombiin
kollageen

serotoniin

dipüridamool
iloprost
tsilostasool

PGI

joonis 1. Trombotsüütide agregatsioon ja selle mõjutamine ravimitega. Tärniga märgi-

tud ravim on seni kasutusel olnud vaid kliinilistes uuringutes (modifitseeritult (4) järgi). 

GP IIb/IIIa – glükoproteiin 
                       IIB/IIIA
ATP – adenosiintrifosfaat  
PGI – prostatsükliin

ADP – adenosiindifosfaat  
cAMP – tsükliline 
                adenosiinmonofosfaat
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hüübimisteguri aktiveerumise juures on vaja lisaaineid, näiteks kaltsiumi 
ja fosfolipiide (FL). Vahel on vaja kompleksi, mis sisaldab enam kui ühte 
aktiveerunud hüübimistegurit, näiteks trombiini moodustumiseks on vaja 
kompleksi Xa-st ja Va-st (vt joonist 2). 

Tänapäeval ollakse veendunud, et vaatamata venoosse ja arteriaalse 
trombi olemuslikele erinevustele on nende tekke riskitegurid suuresti sar-
nased ja mõlema käivitajatena mängivad olulist rolli sooneseinas tekkinud 
põletik ja endoteeli kahjustus (1).

Trombi teket pärssivad süsteemid

1. Vere hüübimist pidurdavad kehaomased ained

Proteiin C kuulub vere hüübimist pidurdavate ainete hulka. Hüübimiskas-
kaadi käivitudes aktiveerib trombiin (tegur IIa) proteiin C, mis seepeale 
seondub proteiin S-iga. See kompleks hakkabki lammutama vere hüübi-
miskaskaadi tegureid (V, VIII), pidurdades nii trombi teket (vt joonist 3). 
Lisaks proteiin S ja C-le kuulub hüübimiskaskaadi pärssivate ainete hulka 
ka antitrombiin III.

joonis 2. Vere hüübimiskaskaad. 

Tabel 2. Venoosse tromboosi ja arteriaalse tromboosi võrdlus (modifitseeritud (1) järgi).

venoosne tromboos Arteriaalne tromboos

ühised  
riskitegurid

• Ülekaal
• Kõrgenenud vererõhk
• Suitsetamine
• Düslipideemia
• Trombotsütoos
• Diabeet
• Ebasobiv dieet
• Stress
• Hormoonasendusravi ja hormonaalne 

kontratseptsioon

Spetsiifilised 
riskitegurid

• Verehüübimist pärssiva-
te füsioloogiliste ainete 
(antitrombiin III, proteiin 
C, proteiin S) vähesus, APC 
resistentsus

• Fibrinolüüsi häired (plas-
minogeeni, t-PA vähesus, 
PAI aktiivsuse tõus)

• Hepariinist põhjustatud II 
tüüpi trombotsütopeenia

• Vere viskoossuse suurene-
mine (sh eksikoos)

• Vereringehäired (voo-
diravi, pikk lennureis, 
veenilaiendid, veenipõle-
tik, südamepuudulikkus, 
südameinfarkt)

• Kasvaja
• Trauma, põletus, operatiiv-

ne ravi

• Aterosklerootilise naastu 
rebend

• Endokardi kahjustus (in-
farkt, endokardiit, vatsake-
se aneurüsm, klapiprotees, 
kodade virvendus)

• Arteri punktsioon jt endo-
vaskulaarsed protseduurid

• Arteriit

Tekkealus PÕLETIK
+

ENDOTEELI KAHJUSTUS

Käivitav  
mehhanism

Venoosne staas, mis aktivee-
rib hüübimistegureid

Trombotsüütide aktiveeru-
mine ja agregatsioon kiire 
voolukiirusega alas

Koostis Peamiselt erütrotsüüdid, aga 
ka teised vere vormelemen-
did ja fibriin

Peamiselt trombotsüüdid, 
vähesed erütrotsüüdid, fibriin

Tromboosi 
kliiniline  
avaldumiskoht

Süvaveenides, kopsuarteris 
(trombemboolia)

Ajuarterites, koronaararterites, 
jäseme arterites

FL - fosfolipiid

XII XIIa

XI XIa

IX IXa
VIIa    VII

X Xa + Va          V

Protrombiin II IIa Trombiin

Fibrinogeen I Ia Fibriin

Ca2+ + FL

Ca2+ + FL

Ca2+ + FL
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2. Kehaomane fibrinolüütiline süsteem

Trombi füsioloogiline lammutamine toimub trombotsüüte ühendavaid fib-
riinahelaid lammutavate ainete vahendusel. Olulisim neist on plasmiin, mis 
tekib plasminogeeni aktiveerumisel (vt joonist 4). Aktiveerumist soodusta-
vad koe plasminogeeni aktivaator, kallikreiin ja urokinaas. Plasmiini teket 
pärsib plasminogeeni aktivaatori inhibiitor (3).

Meditsiiniliselt on vastavalt vajadusele võimalik plasmiini teket (ja seega 
trombi lõhustumist ehk fibrinolüüsi) soodustada või pärssida. Fibrinolüüti-
kume kasutatakse näiteks koronaartromboosi korral. Verejooksu tõkestami-
seks, st trombi lõhustumise peatamiseks võib kasutada näiteks traneksaam-
hapet.

Antitrombootiline ravi

Tromboosivastase ravi määramisel on esmalt vaja teada, millise tromboo-
siga on tegu. Arteriaalse tromboosi korral kasutatakse trombotsüütide ag-
regatsiooni pärssimist antiagregantidega. Venoosse tromboosi korral mõju-
tatakse antikoagulantide abil vere hüübimiskaskaadi (vt tabelit 4). 

1. Antiagregantravi

Trombotsüütide agregatsiooni vähendades saame takistada GP IIb/IIIa 
retseptorite aktiveerumist:
•	 pärssida tromboksaan A2 sünteesi (nt aspiriiniga), 
•	 blokeerida GP IIb/IIIa retseptorid, et fibriin ei saaks sinna kinnituda (nt 

absisksimabi, tirofibaani, eptifibatiidiga), 
•	 soodustada GP IIb/IIIa retseptorite viimist mitteaktiivsesse seisu (nt 

tiklopidiini, klopidogreeliga).

2. Antikoagulantravi

Vere hüübimiskaskaadis on olulisim roll trombiinil. Hüübimiskaskaadi 
efektiivseks pärssimiseks saab:
•	 takistada trombiini sünteesi (nt varfariini jt K-vitamiini antagonistide-

ga), 

PAI – plasminogeeni aktivaatori inhibiitor t-PA – ingl k tissue plasminogen activator, koe plasminogeeni aktivaator

Proteiin C

Aktiveeritud
proteiin C (APC)

+
Proteiin S

Proteolüüs PAI deaktiveerumine

Hüübimine  Fibrinolüüs 

VIIIa
Va

t-PA pärssimata
plasminogeenist tekib plasmiin

Proteiin S +
FL

Trombiin (IIa) +
Trombomoduliin

Fibriini
võrgustik

Lahustuvad
fibrino-

peptiidid

Plasminogeen

Plasmiin

Plasma
kallikreiin

Kallikreiin

Urokinaas

t-PAXIIa

PAI

Streptokinaas jt
Alteplaas, reteplaas jt

Aprotiniin

Traneksaamhape

soodustav toime
pärssiv toime

PAI – plasminogeeni aktivaatori inhibiitor
t-PA – ingl k tissue plasminogen activator, koe plasminogeeni aktivaator

joonis 3. Vere hüübimist pidurdav süsteem. 

joonis 4. Fibrinolüüs ja seda mõjutavad ravimid (modifitseeritult (3) järgi).

PAI – plasminogeeni aktivaatori inhibiitor
t-PA – ingl k tissue plasminogen activator, koe plasminogeeni aktivaator

PAI – plasminogeeni aktivaatori inhibiitor 
t-PA – ingl k tissue plasminogen activator, koe plasminogeeni aktivaator
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mõjutab vere hüübimissüsteemi eri osi ja tema toime saabub viivitusega, 
on oluline vere hüübivuse regulaarne kontroll (INR-i määramine). Lisaks 
mõjutab K-vitamiini antagonistide toimet olulisel määral patsiendi toit, 
seetõttu peaks optimaalse ravitulemuse saamiseks vältima järske muutusi Ta
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Tabel 5. Antikoagulantide omadused ja nende kliiniline tähendus (modifitseeritud (5) 

järgi).

Omadus / Kliiniline 
tähtsus

K-vitamiini antago-
nistid

uued suukaudsed anti-
koagulandid

Toime algus Aeglane Kiire

Sildamine kiire toime 
algusega antikoagulan-
tidega

Vajalik Ei ole vajalik

Toime individuaalne 
erinevus

Olemas Pole täheldatud

Annustamise individuaal-
ne erinemine

Vajalik Ei ole vajalik

Terapeutiline indeks Kitsas Ei ole kitsas

Koagulatsiooni rutiinne 
seire

Vajalik Ei ole vajalik

Koostoimed toidu ja 
ravimitega

Sagedased Ravimitega harvad, 
toiduga puuduvad

Toime K-vitamiinist 
sõltuvate proteiinide 
sünteesile

Mittespetsiifiline Spetsiifiline

Valgusünteesist tingitud 
kõrvaltoimete tekkeoht

Suur eriti proteiin C ja 
proteiin S puudulik-
kusega patsientidel 
naha nekroosi tekkeks; 
suurenenud osteoporoosi 
tekkeoht

Väike

•	 kiirendada trombiini deaktivee-
rimist (nt hepariinidega), 

•	 kasutada trombiini antagoniste 
(nt hirudiini, desirudiini) (4).
Hepariini abil on võimalik si-

duda juba eksisteerivaid vere hüü-
bimistegureid. Keemilise struktuu-
ri tõttu ei ole hepariini võimalik 
manustada suu kaudu. Hepariini 
on kasutatud nii fraktsioneerima-
ta kui ka fraktsioneeritud kujul. 
Sõltuvalt hepariini tüübist on mõ-
jutatavate hüübimistegurite profiil 
veidi erinev. 

Oma toime saavutamiseks vajab 
hepariin füsioloogilist hüübimist 
pärssivat ainet antitrombiin III. 
Kuna fraktsioneeritud hepariin 
seondub olulisemal määral vaid te-
gur Xa-ga, siis on veritsusoht väik-
sem võrreldes tavalise hepariiniga. 

Fraktsioneeritud hepariini ee-
listeks fraktsioneerimata heparii-
ni ees on veel väiksem seotus en-
doteeliga, ühtlasem biosaadavus, 
pikem poolväärtusaeg, väiksem 
manustamissagedus, väiksem kõr-
valtoimete – trombotsütopeenia ja 
luuhõrenemise – esinemine.

Varfariin pärsib mitme erineva 
vere hüübimisteguri, aga ka hüübi-
mist pärssiva aine sünteesi maksas. 
Kuna varfariin mõjutab veel sün-
teesimata aineid, siis kulub toime 
saabumiseni 2–7 päeva. Ka varfa-
riini toime täielikuks möödumi-
seks kulub 4–6 päeva. Et varfariin 
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vEnOOSnE TROMBOOS
Kai Sukles

Venoosne tromboos on seisund, kus veenides tekib tromb. Enamasti tekib 
see alajäseme süvaveenides – tegemist on süvaveenitromboosiga (SVT). 
Tromb suleb veeni valendiku osaliselt või täielikult. Patsient tunneb seda 
valuna, pingena jalas, tekib punetus, jalg on soe ja turseline. On teada, et 
ligi pooled SVT episoodidest on asümptomaatilised, st patsiendil ei ole 
mingeid kaebusi. Osa trombist võib lahti rebeneda ning liikuda õõnesveeni 
kaudu südamesse ning sealt kopsuarteri harudesse, sulgedes need osaliselt 
või täielikult. Seda seisundit nimetatakse kopsuarteri trombembooliaks 
(KATE). 

Klassikaliselt sisaldub väljendis „venoosne trombemboolia” nii süva-
veenitromboos kui ka kopsuarteri trombemboolia. Sümptomaatilise VTE 
patsientidest kolmandik on KATE patsiendid, kahel kolmandikul esineb 
isoleeritud SVT (1).

venoosse tromboosi epidemioloogia

Venoosne trombemboolia on sage, kuid välditav haigus. Rahvastiku-uurin-
gute alusel esineb VTE-d arenenud maades 1–2 juhul 1000 patsient-aasta 
jooksul. Venoosne trombemboolia on seotud suurenenud haigestumise ja 
suremusega. 1 kuu jooksul pärast SVT või KATE diagnoosimist, sureb 6% 
SVT ja 12% KATE patsientidest (1). USA-s põhjustab KATE 300 000 sur-
majuhtumit aastas.

Siseosakondadesse või kirurgia osakondadesse hospitaliseeritud pat-
sientide uuring Suurbritannia haiglates näitas, et 71%-l keskmise või kõrge 
tromboosiriskiga patsientidest ei olnud rakendatud tromboosi mehaanilist 
ega medikamentoosset profülaktikat (3).

igapäevases toitumises ja kasutama kõrge K-vitamiini sisaldusega ja/või 
rasvasisaldusega toiduaineid võimalikult ühtlaselt. Muutused dieedis või-
vad INR-i väärtust oluliselt nihutada.

K-vitamiini antagonistide kasutamine on seotud mitme puudusega 
(vt tabelit 5), millest loodetakse üle saada uute ravimite kasutuselevõ-
tuga (5).

Allikad
1. Piazza G, Goldhaber SZ. Venous Thromboembolism and Atherothrombosis. An Integ-

rated Approach. Circulation 2010; 121 (8): 2146–50.
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3. Rijken DC, Lijnen HR. New Insights into the Molecular Mechanisms of the Fibrinolytic 

System. J Thromb Haemost 2008; 7 (1): 4–13.
4. Gurbel PA, Tantry US. Combination Antithrombotic Therapies. Circulation 2010; 121: 
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Samas paraneb adekvaatse raviga enamik VTE patsiente täielikult. Kuid 
trombi osaline lõhustumine põhjustab pikaajalisi komplikatsioone. Pul-
monaalne hüpertensioon (PH) kujuneb ca 5%-l KATE patsientidest ning 
posttrombootiline sündroom kujuneb 50%-l SVT haigetest (2).

Teiseks probleemiks posttrombootilise sündroomi ja pulmonaalse hü-
pertensiooni kõrval on haiguse retsidiveerumine. Kordumise risk muutub 
ajas ning on kõige suurem esimese 6–12 kuu jooksul haiguse algusest. Rah-
vastiku-uuringu andmeil retsidiveerub haigus esimese 6 kuu jooksul 10%-l 
patsientidest, 10 aasta jooksul on retsidiivi risk 30%-l. Nagu ka äge VTE, 
on korduv VTE seotud suurenenud haigestumise ja suremusega. Korduva 
KATE korral on suremus 4–9%-l juhtudest ning posttrombootilise sünd-
roomi teke on suurema esinemissagedusega kui ägeda SVT korral.

Pärast KATE-t on elulemus oluliselt halvem kui pärast SVT-d. KATE on 
iseseisev riskitegur, millega on seotud 3 korda suurem suremus esimese 3 
kuu jooksul pärast ägedat haigestumist.

Veerandil KATE patsientidest on haiguse esmaseks väljenduseks kliinili-
ne surm. Suurenenud suremuse riskiteguriteks on kõrge iga, meessugu, ma-
dal KMI, VTE diagnoosimine patsiendil, kes on juba haiglaravil või hool-
dekodus, krooniline südamepuudulikkus, krooniline kopsuhaigus, raske 
neuroloogiline haigus ning pahaloomuline kasvaja (4).

VTE on hospitaliseerimisega seotud sagedaim komplikatsioon ning on 
seotud suurenenud lühi- ja pikaajalise haigestumise, suremuse ning me-
ditsiinikulutustega. Mitmed sajad kliinilised uuringud viimase 50 aasta 
jooksul on näidanud, et tromboosi profülaktika kasutamine vähendab SVT, 
proksimaalse SVT, KATE ning fataalse KATE riski enam kui 60%-l hospita-
liseeritud patsientidest (3).

Enamikul hospitaliseeritud patsientidest esineb vähemalt üks tromboosi 
riskitegur ning 40%-l kolm või enam riskitegurit. Tromboosi profülaktika-
ta esineb haiglas tekkinud SVT-d 10–40% sisehaigetel ning üldkirurgilistel 
haigetel ning 40–60% suuri ortopeedilisi operatsioone läbiteinud patsien-
tidel.

VTE-d loetakse kõige kergemini ärahoitavaks surmapõhjuseks haiglara-
vil viibivatel patsientidel (5).

Alates 1986. a-st on VTE profülaktika ravijuhiseid publitseeritud üle 25. 
ACCP on kogu maailmas kõige tunnustatum ning kasutatum ravijuhis. Vii-
mane ACCP ravijuhis publitseeriti 2008. a (ACCP VIII) (3).

Tromboosi profülaktikas kasutatakse laialdaselt LMWH-i. Kuigi UH-i 

ja LMWH-i tõhusus on sama, eelistatakse siiski madalmolekulaarset hepa-
riini. Madalmolekulaarsel hepariinil on võrreldes fraktsioneerimata hepa-
riiniga:

•	 parem biosaadavus, 
•	 pikem hüübimist mõjutav toime fikseeritud doosi kasutamisel, 
•	 puudub vajadus hüübivuse laboratoorseteks analüüsideks (seega on 

ravi kulupõhisem), 
•	 madalam hepariinist tingitud trombotsütopeenia tekke võimalus (7). 

Mida on uut tromboosi profülaktikas?

Viimastel aastatel on tromboosi profülaktikas kasutatud uusi antikoagulan-
te, mis ei vaja laboratoorset kontrolli. Nendest 2 rühma – otsene X teguri 
inhibiitor rivaroksabaan ja otsene trombiini inhibiitor dabigatraan – on 
näidanud võrdselt häid või paremaid tulemusi, võrreldes LMWH-ga VTE 
profülaktikas pärast puusa- ja põlveliigese endoproteesimist sama ohutus-
profiili juures. Nii dabigatraan kui ka rivaroksabaan said hiljuti Kanadas 
ja Euroopas antud näidustuse. Üks kord päevas suu kaudu manustatavad 
ravimid, mis ei nõua INR-i laboratoorset kontrolli, lihtsustavad tromboosi 
profülaktikat ning parandavad ravisoostumust (3).

Tromboosi profülaktika korraldamine haiglas (5).

1. Vajalik on määrata kõigi hospitaliseeritute tromboosi tekkeriski, ka-
sutades kas haigusepõhist mudelit või individuaalse riski hindamise 
tabelit.

2. Vajalik on hinnata patsiendi verejooksu riski. 
3. Vajalik on hinnata tromboosi tekkeriski ja verejooksu riski suhet.
4. Vajalik on valida tromboosi profülaktika meetod: medikamentoosne 

või mittemedikamentoosne vastavalt patsiendi riskile. Kui verejooksu 
risk ületab tromboosi tekkeriski, siis kasutada tromboosi mittemedi-
kamentoosset profülaktikat.

5. Vajalik on ümber hinnata tromboosi tekkeriski patsiendi seisundi 
muutumisel.

(Vaata lisaks ka tromboosiriski hindamise peatükki lk 22) 
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Soovitused tromboosi profülaktika efektiivseks läbiviimiseks hospitali-
seeritud patsientide hulgas (6).

Plaanilise kirur-
gia patsiendid

Enne hospita-
liseerimist

1. Soovita naistel lõpetada östrogeeni 
sisaldav hormonaalne kontratseptsioon 4 
nädalat enne kirurgilist operatsiooni.

2. Määra kasu/riski suhe, kui antiagregantra-
vi on lõpetatud 1 nädal enne operatsiooni.

3. Planeeri anesteesiameetod.

Kõik patsiendid Saabudes 1. Määra VTE risk.
2. Määra veritsuse risk.
3. Selgita patsiendile VTE olemust suuliselt ja 

kirjalikult.
4. Määra vajadusel VTE profülaktika. 

Kõik patsiendid Haiglaravi 
vältel

1. Hinda vajadusel ümber VTE ja veritsuse 
risk.

2. Vaata üle VTE profülaktika.
3. Väldi dehüdratatsiooni, mobiliseeri pat-

sient.

Kõik patsiendid Enne  
välja-
kirjutamist

1. Anna infot VTE sümptomitest.
2. Anna infot, kuhu patsient peab pöörduma, 

kui tal esinevad SVT või KATE sümptomid.

Patsiendid, kel-
lele on näidus-
tatud tromboosi 
pikendatud 
profülaktika

Enne  
välja-
kirjutamist

1. Anna infot pikendatud profülaktika korrekt-
se kasutamise ja kestuse kohta.

2. Ole kindel, et patsient või tema omaksed 
on võimelised kasutama VTE profülaktikat.

3. Anna infot võimalike VTE profülaktika 
tüsistuste kohta ning kuhu probleemide 
korral pöörduda.

4. Informeeri perearsti, et patsiendile on 
määratud tromboosi pikendatud profülak-
tika.
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TROMBOOSIRISKI hIndAMInE
Peeter Saadla

VTE on sagedasti esinev tõsiste tagajärgedega haigus nii kirurgilistel kui 
ka sisehaigetel. Praktiliselt kõigil hospitaliseeritud haigetel on vähemalt üks 
VTE riskitegur, ~ 40%-l haigetest on aga kolm või enam riskitegurit (vt ta-
belit 1). Tromboosi korrektset profülaktikat rakendamata on sisehaigetel 
haiglatekkese SVT esinemissagedus 10–40%, ortopeedilise kirurgia haige-
tel aga 40–60% (1). Sellest lähtuvalt on riskirühma haige avastamine iga 
raviarsti esmane kohus. Riskirühma kuuluva haige leidmisest üksi ei piisa 
– järgnema peab tromboosi adekvaatne profülaktika.

Medikamentoosse profülaktika vahendid on nii Eestis kui ka terves 
maailmas laialt levinud, mehaanilise profülaktika osakaal aga tagasihoidlik 
ning kasutatav peamiselt kõrge veritsusriskiga haigetel. Üle jääb vaid leida 
patsiendid, kes kuuluvad tromboosi tekke riskirühma. Selleks on vajalikud 
lihtsad riski hindamise juhtnöörid, mida saaks igapäevatöös kergesti ka-
sutada. Paraku ei ole praegu kõigi haigete jaoks sobivat universaalset riski 
hindamise mudelit. Erinevate autorite poolt loodud mudelite paikapida-
vust pole kontrollitud kliinilistes randomiseeritud uuringutes, ainsad vali-
deeritud uuringud pärinevad 1980-ndatest ning seda kirurgilistel haigetel. 
Eelnevast lähtudes on allpool toodud mõned tromboosiriski hindamise 
võimalused. Erinevatel mudelitel on oma head ja vead, kuid kõik nad püüd-
levad ühe eesmärgi poole – suurendavad arstide teadlikkust ning valvsust 
VTE tekkest (2). Mitme randomiseeritud uuringu andmetest on selgunud 
riskitegurid, mis suurendavad tromboosi tekkeriski (vt tabelit 1). 

ACCP vIII soovitused (1)

ACCP VIII soovituste järgi on kaks võimalust VTE riski hindamiseks ja 
sellest tulenevaks adekvaatseks tromboosi profülaktikaks: 

Tabel 1. VTE riskitegurid (1, 3, 4). 

Tõenduspõhised riskitegurid* Kokkuleppelised riskitegurid

• Äge südamelihase infarkt
• Südamepuudulikkus (NYHA III, IV)
• Kasvaja ja kasvajavastane ravi:

- hormonaalne
- kemoteraapia
- angiogeneesi inhibiitorid
- radioteraapia

• Äge infektsioon, sepsis
• Kroonilise kopsuhaiguse ägenemine
• Hingamispuudulikkus
• Reumaatiline haigus (äge artriit ala-

jäsemel ja lülisamba kompressioon)
• Isheemiline insult
• Rasedus/vahetu sünnitusjärgne 

periood
• Seljaaju trauma/paraparees
• Anamneesis VTE
• Vanus > 40 a

• Trombofiilia (omandatud või kaasa-
sündinud):
- Antifosfolipiidsündroom
- Proteiin C/S defitsiit
- Faktor V geeni Leideni mutatsioon
- Protrombiini geeni G20210A 

mutatsioon 
- AT III defitsiit
- Düsfibrinogeneemia
- Hüperhomotsüsteineemia

• Kirurgia
• Paroksüsmaalne öine hemoglobi-

nuuria
• Selektiivsed östrogeeni retseptori 

modulaatorid raviskeemis 
• Varikoos
• Suukaudsed kontratseptiivid
• Östrogeenasendusravi
• Tsentraalveeni kateeter
• Nefrootiline sündroom
• Põletikuline soolehaigus
• Müeloproliferatiivne haigus
• Immobilisatsioon
• Pikk lennureis (kestusega 8 tunni)
• Ülekaalulisus
• Mehaaniline surve veenile:

- tuumor
- hematoom
- arteri anomaalia

* Tõenduspõhisus võrdne ACCP VIII 1A soovitusklassiga

a) iga haiget tuleb VTE tekkeriski seisukohast hinnata eraldi, arvestades 
individuaalseid riskitegureid ning nende seost käesoleva haiguse või pla-
neeritava protseduuri/operatsiooniga. Selle meetodi korral kasutatakse 
riski hindamise mudeleid. 

b) tromboosi tekkeriski ja tromboosi profülaktika määramist otsustatakse 
riskirühma arvestades rühmapõhiselt (vt tabelit 2). Näitena võiks tuua 
haigete rühma, kellele planeeritakse suurt ortopeedilist operatsiooni – 
ainuüksi nimetatud operatsioon kujutab endast trombi suurt tekkeriski 
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ning seetõttu vajavad kõik nimetatud rühma kuuluvad haiged vastunäi-
dustuste puudumisel profülaktikat. 

ACCP VIII eelistab viimast varianti mitmel põhjusel:
•	 tromboosi tekkeriski hindamisel rühmapõhiselt on hospitaliseerimi-

se põhjus (nt suur ortopeediline operatsioon, äge sisehaigus) indivi-
duaalsetest riskiteguritest tähtsam; 

•	 antud hetkel puuduvad meil nimetatud rühmades adekvaatsed või-
malused avastada üksikuid patsiente, kes ei vaja profülaktikat, seega 
on otstarbekas määrata SVT profülaktika tervele rühmale;

•	 rühmapõhise riski määramist kasutatakse enamikus tromboosi pro-
fülaktika randomiseeritud kliinilistes uuringutes ning tõenduspõhis-
tes ravijuhistes.

Riski individuaalne hindamine võib osutuda liiga keerukaks ja aega-
nõudvaks ning seetõttu jääda üldse tegemata, sellest tulenevalt jääb ka pro-
fülaktika määramata.

Tabel 2. Hospitaliseeritud haigete tromboosi tekkerisk (1).

Riskiaste ligikaudne SvT risk  
tromboosi profülaktikata

Madal risk

< 10%Väike kirurgiline protseduur mobiliseeritud haigel

Sisehaige, täielikult liikuv

Keskmine risk

10–40%
Üldkirurgia patsiendid, lahtise günekoloogilise ja 
uroloogilise kirurgia patsiendid

Sisehaiged, kas voodihaiged või raske haigusega

Kõrge risk

40–80%
Puusa- või põlveliigese artroplastika, reieluukaela 
murruga haiged

Suur trauma, seljaaju vigastus

KõIGIl sisehaigetel tuleb hinnata vTE riski ning 
otsustada tromboosi profülaktika vajaduse üle

Kiire mobiliseerimine. 
Korduv hinnang 1 (2) 
päeva möödudes.

Kas patsiendil esineb üks järgnevatest lisariski-
teguritest?
- Äge reumaatiline haigus
- Ravi intensiivraviosakonnas
- Vanus ≥ 55 a
- Äge südamelihase infarkt
- Kasvaja
- Tsentraalveeni või Swan-Ganzi kateeter
- Kemoteraapia või hormoonravi
- Krooniline südamepuudulikkus NYHA III/IV
- Tserebrovaskulaarne haigus**
- Hormoonasendusravi/kontratseptsioon
- Infektsioon
- Põletikuline soolehaigus
- Nefrootiline sündroom
- Ülekaalulisus
- Alumine paraparees/parapleegia
- Rasedus ning vahetu sünnitusjärgne periood
- Anamneesis VTE 
- Hingamisteede haigusF

- Trombofiilia
- Varikoos/krooniline venoosne puudulikkus

Soovitatav kasutada 
tromboosi mehaanilist 
profülaktikat: astmelise 
tugevusega kompres-
sioonsukad või vaheldu-
va rõhuga kompressioo-
ni. Korduv hindamine 1 
(2) päeva möödudes.

Kas on vastunäidustusi?
- Aktiivne verejooks
- Seedetrakti äge haavand
- Allergia või HIT
- Koagulopaatia (trombotsütopeenia või INR > 1,5)
- Silma- või ajuoperatsioon < 2 nädalat
- Lumbaalpunktsioon < 24h
- Neerupuudulikkus (kreatiniini kliirens alla 30 

ml/min)
- Ohjamata hüpertensioon (> 200/110 mmHg)

Medikamentoosne profülaktika näidustatud

Kas patsient on ≥ 40 a* vana ja ägeda haigestu-
misega ning vähenenud liikuvusega$?

joonis 1. Ägedalt haigestunud sisehaige tromboosiriski hindamise algoritm.

jah

jah
jah

ei

ei

ei

* Patsiendid < 40 a, kellel lisariskitegurid, 
võivad saada tromboosi profülaktikast 
kasu

$ Patsient on rohkem kui pool päeva 
voodis või istub toolil (v.a uneaeg)

** Isheemiline insult – tuleb välistada 
hemorraagia (KT või MRT uuring)

 Hemorraagiline insult – kaalu profülakti-
ka alustamist 10. päeval, kolde kliiniline 
ja radioloogiline stabiilsus peab olema 
tagatud

F Kõrvalekalle kopsu funktsioonaalsetes 
testides või veregaasides või mõlemad 
muutused KOKi haigetel, pulmonaalhü-
pertensiooni, kopsupõletiku, interstit-
siaalse kopsuhaiguse, kopsukasvaja ja/
või metastaaside korral
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Tabel 3. VTE riski hindamise tabel.

liikuvus – kõik hai ged 
(märgi üks lahter)

Märgi Märgi Märgi

Kirurgiline patsient Sisehaige, kel 
esineb oodatav 
jätkuv vähenenud 
liikuvus võrreldes 
tavasituatsiooniga 

Sisehaiged, kel 
PUUDUB oodatav 
oluline liikuvuse 
vähenemine 
võrreldes tavasi-
tuatsiooniga

Hinda tromboosi- ja veritsusriski allpool

Tromboosirisk

haigega seotud Märgi hospitaliseerimisega seotud Märgi

Aktiivne kasvaja või kasvaja-
vastane ravi

Oluliselt vähenenud liikuvus 3 või 
enam päeva

Vanus > 60 a Puusa- või põlveliigese endoprotee-
simine

Dehüdratatsioon Reieluukaela murd

Teadaolev trombofiilia Üldanesteesia + operatsiooniaeg 
> 90 min

Ülekaal (KMI > 30 kg/m2) Operatsioon väikeses vaagnas või 
alajäsemel > 90 min (üldanesteesia 
+ operatsiooniaeg)

Üks või mitu olulist kaasuvat 
haigust (nt südamehaigus; 
metaboolne, endokriinne või 
respiratoorne patoloogia; äge 
infektsioon; süsteemne põleti-
kuline haigus)

Ägeda kirurgilise intraabdominaalse 
või põletikulise haigusega hospitali-
seerimine

Patsiendil või tema esimese ast-
me sugulastel anamneesis VTE

Intensiivravi

Hormoonasendusravi kasuta-
mine

Operatsioon koos oluliselt vähene-
nud liikuvusega

Östrogeeni sisaldavate kontrat-
septiivide kasutamine

Varikoos koos flebiidiga

Rasedus või < 6 nädalat 
sünnitusest

nICE soovitused (5) 

Igal hospitaliseeritud patsiendil tuleb VTE riski hinnata vastuvõtmise 
hetkel. Riski tuleb uuesti hinnata 24 tunni jooksul pärast hospitaliseeri-
mist ja haige seisundi muutumisel.

Esimene samm

Hinda kõigi haigete liikumisvõimet (vt tabelit 3, märgi vastav lahter). Kõiki 
kirurgilisi haigeid ning kõiki sisehaigeid, kellel on liikumine oluliselt piira-
tud, tuleb VTE tekkeriski suhtes põhjalikumalt hinnata.

Teine samm

Märgi riski hindamise tabelis patsiendiga seotud tromboosi riskitegurid 
(märkida võib enam kui ühe lahtri). Kui tabelis on märgitud kas või üks 
tromboosi riskitegur, vajab haige tromboosi profülaktikat .

Peale toodud riskitegurite võib konkreetsel haigel olla lisariskitegureid, 
seetõttu tuleb raviarstil hinnata individuaalselt tromboosiriski ning vaja-
dust tromboosi profülaktikaks.

Kolmas samm

Märgi riski hindamise tabelis patsiendiga seotud veritsusrisk (märkida 
võib enam kui ühe lahtri). Iga märke korral veritsusriski osas tuleb raviarstil 
hinnata veritsusriski tõsidust ning otsustada profülaktika otstarbekuse või 
sellest loobumise üle. 

Kirurgiliste haigetega võrreldes on sisehaigete kohta tehtud vaid üksi-
kuid riski hindamist ning profülaktikat käsitlevaid uuringuid. Sisehaigete 
puhul kasutatavat ühtse ning lihtsa riski hindamise mudeli väljatöötamist 
segab fakt, et ägedalt haigestunud sisehaigeid pole võimalik käsitleda kui 
üht suurt homogeenset rühma, sest patsiendi tromboosiriski suurendavaid 
erinevaid sisehaigusi on palju (3). 

Rocha töörühma poolt välja töötatud ägedalt haigestunud sisehaige 
tromboosiriski hindamise algoritm on esitatud joonisel 1. Antud algorit-
mi positiivseks küljeks saab pidada selle lihtsust ning ülevaatlikkust nii 
tromboosi tekkeriski kui ka vastunäidustuste osas. Originaaljoonisel on 
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märgitud, et VTE riski tuleb uuesti hinnata vähemalt iga 2 päeva tagant, 
samuti igasuguse seisundi muutumise korral (3). Moodsamatele seisu-
kohtadele tuginedes on siiski otstarbekam riski taas hinnata iga 24 tunni 
tagant.

Kokkuvõtteks

Eelpool näidatud venoosse tromboosi tekkeriski hindamise joonised ning 
algoritmid iseloomustavad ilmekalt maailmas valitsevat hetkeolukorda – 
ühtset riski hindamise vahendit pole suudetud välja töötada. Üksmeelsed 
ollakse aga selles, et keskmise ja kõrge riskiga haige vajab vastunäidustuste 
puudumisel VTE profülaktikat. 

ACCP VIII töörühm rõhutab, et iga haigla ning osakond peaks vasta-
valt oma haigete koosseisule ning töö spetsiifikale välja töötama oma riski 
hindamise vahendid. Siin toodud joonised ja algoritmid võivad olla selle 
teostamisel lähtematerjaliks.
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Tabel 3. Järg. 

veritsusrisk

haigega seotud Märgi hospitaliseerimisega seotud Märgi

Aktiivne verejooks Neurokirurgiline, lülisamba või 
silma operatsioon 

Omandatud veritsus (nt äge 
maksapuudulikkus)

Muu kõrge veritsusriskiga prot-
seduur 

Kaasnevalt antikoagulandi tarvita-
mine koos suurenenud veritsus-
riskiga (nt varfariinravi ja INR > 2)

Lumbaalpunktsioon/epiduraal-/
spinaal-anesteesia plaanis lähima 
12 tunni jooksul

Äge isheemiline insult Lumbaalpunktsioon/epiduraal-/
spinaal-anesteesia viimase 4 
tunni jooksul

Trombotsütopeenia (Tr < 75 x 109/l)

Ohjamata hüpertensioon (≥ 
230/120 mmHg)

Ravimata kaasasündinud verit-
sushaigus (nt hemofiilia või von 
Willebrandi tõbi)
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SüvAvEEnITROMBOOSI  
PERIOPERATIIvnE PROFülAKTIKA
Andres Sell 

Peatüki eesmärgiks on anda ülevaade tänapäeval kasutusel olevatest süva-
veenitromboosi profülaktika meetoditest perioperatiivsel perioodil.

Trombemboolia riski hindamine

Kliinilises praktikas on võimalik patsiendi riski hinnata individuaalselt või 
lähtudes patsientide rühmadest, keda trombemboolia teke ohustab. Enam-
levinud meetodina kasutatakse viimast lähenemist, kus kõigil mõõduka või 
kõrge riskiastmega patsientidel kasutatakse rutiinselt tromboosi profülakti-
ka meetodeid (1). Tomboosiriski hindamisest loe täpsemalt tromboosiriski 
hindamise peatükist (lk 22).

Tabelis 1 on ülevaatlikult esitatud trombemboolia riskiastmed ja soovi-
tused tromboosi profülaktikaks kirurgilisel haigel. 

üldkirurgilised operatsioonid

SVT esinemissageduse langus on tingitud ka mitmest teisest tegurist, nagu 
patsiendi varajane mobilisatsioon, paranenud kirurgiline tehnika ja regio-
naalanesteesia meetodite kasutamine perioperatiivselt. SVT riski võib aga 
tõsta asjaolu, et opereeritakse vanemaealisi patsiente, kellel esinevad mit-
med kaasuvad haigused ning kelle ravis kasutatakse kemoteraapiat (3). Olu-
line SVT tekke riskitegur üldkirurgilistel patsientidel on operatsiooni tüüp 
(2). Ambulatoorses kirurgias on tromboosi tekkerisk madal (3). 

Tromboosi tekkeriski võivad mõjutada järgmised tegurid (4, 5): 

•	 pahaloomuline	kasvaja	 	 	 •			kõrge	iga
•	 tromboosi	varasem	esinemine	 	 •			anesteesia	iseärasused
•	 rasvumine	 	 	 	 •			operatsiooni	pikkus
•	 pikenenud immobilisatsioon
•	 infektsioon postoperatiivsel perioodil

SVT tekkerisk on suurim esimesel ja teisel operatsioonijärgsel nädalal (6). 
Hilistüsistused (sh kopsuarteri trombemboolia) võivad aga ilmneda ka hil-
jem, mistõttu mõnel juhul on näidustatud tromboosi pikendatud (2–3 nä-
dalat vältav) profülaktika. Pikendatud profülaktikaga saame langetada SVT 
esinemissagedust (7). 

Günekoloogilised operatsioonid

SVT, KATE ja fataalse KATE esinemissagedus günekoloogiliste operatsioo-
nide korral on samaväärne üldkirurgiliste operatsioonidega, mistõttu on 
ravisoovitused analoogsed (8). 

Tabel 1. Riskiastmed ja soovituslik tromboosi profülaktika perioperatiivsel perioodil (1).

Riski-
aste

Patoloogia SvT esinemissage-
dus ilma tromboosi 
profülaktikata

Soovitatud meetodid 
tromboosi profülak-
tikaks

Madal Väikekirurgia liiku-
val patsiendil

< 10% Varane liikumine 

Mõõ-
dukas

Üldkirurgilise, lahtise 
günekoloogilise ja 
uroloogilise operat-
siooniga patsiendid

10–40% LMWH
UH
Fondapariinuks

Kõrge Puusa- ja põlvelii-
gese endoprotee-
simine 
Reieluukaela murd
Ulatuslik trauma
Seljaaju vigastus 

40–80% LMWH
UH
Fondapariinuks
K-vitamiini antagonist 
(varfariin), INR 2–3
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Tromboosi riski tõstavad (8):
•	 abdominaalne operatsioon (vs vaginaalne) 
•	 pahaloomuline kasvaja 
•	 kõrge iga
•	 varasem tromboos
•	 perioperatiivne vereülekanne 
•	 eelnev kiiritusravi 

Laparoskoopilise operatsiooni puhul on tromboosi tekkerisk väike, kuid 
profülaktika läbiviimisel tuleb arvestada kaasuvaid haigusi ja protseduurist 
lähtuvat riski (9). Patsientidel, kellel kaasuvad haigused puuduvad ja ope-
ratsioon kestab lühikest aega (alla 30 min), ei ole tromboosi profülaktika 
vajalik. Sellistel juhtudel piisab patsiendi varasest mobiliseerimisest. Kui 
enamiku operatsioonide puhul ei ole olulist vahet, kas kasutada UH-i või 
LMWH-i tromboosi profülaktikaks, siis pahaloomuliste kasvajate tõttu teh-
tavate operatsioonide puhul eelistatakse LMWH-i kasutamist (10). 

uroloogilised operatsioonid

Venoosse trombemboolia esinemissagedus uroloogiliste operatsioonide 
korral on 1–5%. Riskiteguriteks on:
•	 kõrge iga 
•	 pahaloomuline kasvaja 
•	 avatud (vs transuretraalne) operatsioon
•	 operatsioon vaagnapiirkonnas 
•	 litotoomia asend 

Transuretraalsed operatsioonid on madala tromboosiriskiga ning profü-
laktika rakendamine võib suurendada veritsust. Siiski on oluline patsientide 
varane mobilisatsioon. Tromboosi rutiinne profülaktika on soovitatav suu-
rematel operatsioonidel, nagu radikaalne prostatektoomia, tsüstektoomia 
ja nefrektoomia (11). 

laparoskoopilised operatsioonid

Nende operatsioonide korral on kirurgiline trauma väiksem kui avatud lõi-
kustel ning koagulatsioonisüsteemi aktivatsioon on minimaalsem (12). Tu-

leb siiski arvestada, et laparoskoopilised operatsioonid võivad avatud ope-
ratsioonidest kauem kesta, nende puhul kasutatakse pneumoperitoneumi 
ja pöörd-Trendelenburgi asendit. Sellised tingimused takistavad venoosset 
äravoolu jalgadest ja põhjustavad verevoolu seiskumist. Tromboosi esine-
missagedus nende operatsioonide korral on siiski madal 0–2% (11). Rutiin-
ne profülaktika ei ole otstarbekas.

Bariaatriline (rasvumise) kirurgia

Viimasel kümnendil on suurenenud bariaatriliste kirurgiliste operatsioo-
nide arv, mille eesmärgiks on maomahu vähendamine või maost mööda 
juhtiva kõrvaltee loomine. Enamik operatsioonidest tehakse laparoskoopi-
liselt. Trombembooliliste komplikatsioonide esinemissagedus on varieeruv 
(14). Bariaatrilises kirurgias on tromboosi tekke riskiteguriteks rasvumise 
kõrval ka varasem tromboos, kõrge iga ja anastomoosi dehistsents. Sellis-
tel juhtudel soovitatakse kasutada tromboosi rutiinset profülaktikat, kuigi 
puuduvad ühtsed seisukohad ravimi doosi, ajastamise ja ravi kestuse osas. 
Osa autoreid soovitab kasutada ülekaalulistel tromboosi profülaktikaks ra-
vimite suuremaid annuseid (15).

Ortopeedilised operatsioonid, puusa- ja põlveliigese 
proteesimine ning operatsioonid reieluukaela murru 
korral 

Tänapäeval arvatakse, et medikamentoossed vahendid on tromboosi profü-
laktika mehaanilistest meetoditest (sukad ja pneumaatilised pumbad) oluli-
selt efektiivsemad ning neid on kasutatud viimase 20 aasta jooksul rutiinselt 
(8). Valdavalt kasutatakse siiski nn multimodaalset lähenemist, mille puhul 
kombineeritakse ravimeid (peamiselt hepariine), mehaanilisi vahendeid ja 
patsiendi varast mobilisatsiooni. Üldiselt ei soovitata kasutada tromboosi 
profülaktikaks atsetüülsalitsüülhappe monoteraapiat (16). 

Tähelepanu on pööratud ka haavainfektsiooni esinemissagedusele trom-
boosi profülaktikat saavatel patsientidel. On leitud, et antitrombootiliste ai-
nete kasutamine ei suurenda haavainfektsiooni esinemissagedust (17). 
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Varfariini kasutamine on tromboosi profülaktikas efektiivne, kuid võib 
suurendada haavas hematoomi tekkimise riski. Euroopas on varfariini ka-
sutamisest loobutud, kuna on leitud, et ravimi toime algus on hiline, toime 
vastus ravile varieerub oluliselt patsientide vahel, toime ei ole nii tõhus kui 
LMWH-il ning selle kasutamisel on vajalik sage INR-i monitooring (18). 

Selektiivse hüübimiskaskaadi tegur Xa inhibiitori fondapariinuksi kasu-
tamise tulemused võrreldes LMWH-iga on vasturääkivad – osa uuringuid 
näitab suuremat efektiivsust, osa aga mitte (19, 20). Samaaegse regionaala-
nesteesia ja -analgeesia kasutamise korral postoperatiivses valuravis suure-
neb aga veritsuste oht spinaalkanalis ja teiste närvistruktuuride juures, mille 
tagajärjel võivad kahjustuda seljaaju ja teised närvistruktuurid ning tekkida 
püsiv närvikahjustus. Et vältida ja vähendada intraspinaalsete hematoomi-
de teket, tuleb fondapariinuksi kasutamist täpselt ajastada (21). 

Ortopeediliste operatsioonide korral on tähtis määratleda: 

•	 kas tromboosi profülaktikat alustatakse pre- või postoperatiivselt 
•	 mitme tunni möödudes on vajalik ravi alustamine postoperatiivselt 

Süvaveenitromboos võib kujunema hakata juba operatsiooni ajal, mis-
tõttu Euroopas ollakse seisukohal, et tromboosi profülaktika peab algama 
10–12 h enne operatsiooni (tavaliselt manustatakse esimene doos operat-
sioonipäeva eelõhtul). Ameerikas eelistatakse profülaktilise raviga alustada 
12–24 h pärast operatsiooni, viidates vähenenud intra- ja postoperatiivsele 
veritsusele, võimalusele hospitaliseerida haigeid operatsioonipäeval ja või-
malusele vähendada veritsuste ohte, mis võivad tuleneda regionaalanestee-
sia kasutamisest (22).

Kokkuvõte

Süvaveenitromboosist tekkiv VTE on kirurgiliste operatsioonide sage tü-
sistus. Lähtudes kaasaegsetest seisukohtadest, on mõõduka ja kõrge riskiga 
haigetele näidustatud ennekõike tromboosi medikamentoosne profülaktika 
kas UH-i, LMWH-i või fondapariinuksiga. Paljudel juhtudel on otstarbekas 
jätkata tromboosi profülaktikat eelnimetatud ravimitega pärast operatsioo-
ni pikema aja vältel. Üldjuhul on tromboosi profülaktika kasutamisel tüsis-
tuste oht väike. 
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SIldAMInE EhK PERIO PERATIIvnE 
AnTIKOAGulAnT- jA  
AnTIAGREGAnTRAvI
Heli Kaljusaar, Anu Hedman

Sildamine (ingl k bridging) on üleminek preoperatiivsel perioodil iga-
päevaselt antitrombootiliselt ravilt LMWH-ile ja postoperatiivsel pe-
rioodil tagasi igapäevasele antitrombootilisele ravile. Igapäevase antit-
rombootilise ravi all mõeldakse eelkõige antikoagulante: K-vitamiini 
antagoniste (Eestis varfariin), aga ka antiagregante (aspiriin, klopidog-
reel). 10%-l varfariinravi saavatest patsientidest tekib kunagi elu jook-
sul operatiivse ravi vajadus (1). Varfariinravi katkestamine tõstab VTE 
riski kohe pärast INR-i langemist alla terapeutilise vahemiku. Sildamise 
eesmärk on vähendada subterapeutilisest antikoagulatsioonist tingitud 
VTE ohtu.

Kogu sildamisprotsessi jooksul tuleb arvestada nii patsiendi trombem-
boolia ja veritsusriski kui ka protseduuri veritsusriski ja erakorralisust. 
Protseduurid ja operatsioonid on jaotatud väikese ja suure veritsusriskiga 
rühmadesse (vt tabelit 1).

Madala veritsusriski korral ei ole vaja antikoagulantravi varfariiniga 
katkestada, kuid otsust võivad mõjutada nii patsiendist kui ka protseduurist 
sõltuvad eriolukorrad. Madala veritsusriskiga protseduuride korral tuleb 
kindlasti arvestada patsiendi haigusi ja muid situatsioone, mis võivad veris-
tusriski märgatavalt suurendada. 

Patsiendi veritsusrisk on suurem, kui samal ajal esineb kaks ja rohkem 
järgnevat riskitegurit (3, 4): 
•	 vanus > 65 a
•	 ravile allumatu hüpertensioon
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•	 seedetrakti hemorraagia
•	 neerupuudulikkus 
•	 maksapuudulikkus või -tsirroos 
•	 aneemia
•	 onkoloogiline haigus 
•	 läbipõetud insult
•	 kognitiivne defitsiit
•	 trombotsütopeenia
•	 kaasuv NSAID-ravi
•	 suitsetamine
•	 alkoholi kuritarvitamine

Sildamine antikoagulantravil oleval patsiendil

Varfariinravi kasutatakse kõige enam kodade virvenduse, klapiproteesi või 
hiljutise VTE näidustusel. Nende haiguste kulus on arteriaalse või venoosse 
trombemboolia riskiaste erinev ning seda tuleb arvestada antikoagulantra-
vi katkestamisel. Vastavalt ravijuhistele soovitatakse VTE riski hindamisel 
lähtuda tabelis 2 toodud situatsioonidest (1, 2).

Tabel 1. Veritsusrisk protseduuride ja operatsioonide korral (1).

Madal veritsusrisk* Kõrge veritsusrisk

• Diagnostiline endoskoopia
• Katarrakti operatsioon
• Suu kirurgia/hamba ekstraktsioon
• Artrotsentees
• Nahakirurgia
• Songaoperatsioon
• Skrotaalkirurgia
• Koronarograafia

• Kõhusisene kirurgia
• Vaskulaarkirurgia
• Ortopeediline kirurgia
• Prostatektoomia ja põiekirurgia
• Neurokirurgia
• Klapikirurgia ja AKŠ
• Rindkerekirurgia
• Onkokirurgia
• Kardiostimulaatori implantatsioon
• Mittekomprimeeritavate kudede 

kirurgia
• Punktsioon mittekomprimeeritaval 

arteril

* arvestada veritsusriski lisategureid

Tabel 2. Trombemboolia riski hindamine protseduuride ja operatsioonide korral.

Riski 
aste

varfariinravi näidustus

Klapiprotees Kodade virvendus vTE

Kõrge • Mehaaniline mit-
raalklapi protees

• Aordiklapi kuul- või 
diskprotees

• Hiljuti (kuni 6 kuu 
jooksul) läbipõetud 
ajuinfarkt või TIA

• CHADS
²
* skoor 5–6

• Läbipõetud ajuin-
farkt, TIA või süs-
teemne emboolia (3 
kuu jooksul)

• Mitraalstenoos vm 
reumaatiline klapi-
haigus

• Hiljutine VTE (3 kuu 
jooksul)

• Raske trombofiilia 
(sh proteiin S ja C või 
antitrombiini puudus, 
antifosfolipiidsünd-
room, homotsügoot-
ne tegur V geeni 
Leideni mutatsioon)

Mõõ-
dukas

Aordiklapi kahehõl-
mane protees ja üks 
järgnevaist: 
• kodade virvendus
• läbipõetud ajuinfarkt 

või TIA
• hüpertensioon
• diabeet
• südamepuudulikkus
• vanus > 75 aastat

• CHADS
²
 skoor 3–4 • VTE viimase 3–12 

kuu jooksul
• Trombofiilia kerge-

mad vormid
• Korduv VTE
• Aktiivne vähk 

(ravitud viimase 
6 kuu jooksul või 
palliatiivsel ravil)

Madal • Aordiklapi kahehõl-
mane protees ilma 
kaasuvate riskitegu-
riteta

• Bioprotees > 3 kuud 
paigaldamisest

• CHADS
²
 skoor 0–2 • VTE episood rohkem 

kui 12 kuud tagasi 
ilma kaasuvate 
riskiteguriteta

* vaata tabelit 3

Tabel 3. CHADS
²
 (Congestive Heart Failure, Hypertension, Age > 75, Diabetes Mellitus 

and Prior Stroke or TIA)

Kliiniline seisund Punktid

Südamepuudulikkus 1

Hüpertensioon 1

Vanus > 75 a 1

Diabeet 1

Insult, TIA 2
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Mõõduka trombemboolia riskiga patsiendi käsitlus

Sildamine sõltub igast konkreetsest ravijuhust ja jääb raviarsti otsustada. 
Eksisteerib kaks võimalust:
•	 profülaktilises doosis LMWH s.c. või
•	 ravidoosis LMWH s.c. või UH-ga i.v. 

Kõrge trombemboolia riskiga patsiendi käsitlus 

Kõrge trombemboolia riski puhul on sildamine vajalik. Vaata tabelit 4.

Antitrombootiliste ravimitega taasalustamisel postoperatiivselt tuleb 
arvestada nende ravimite terapeutilise toime algusega (2). 

Varfariini antikoagulantne aktiivsus taastub 2.–3. päeval pärast ravi alus-
tamist, LMWH-i maksimaalne toime tekib 3.–5. tunnil pärast manustamist, 
ASA toime algab minutite jooksul pärast manustamist, klopidogreeli mak-
simaalne toime tekib 3.–7. päeval 75 mg päevannuse puhul, 300 mg löökan-
nust kasutades aga 6 tunniga.

Sildamine antiagregantravil oleval patsiendil (2)

Madala kardiovaskulaarse riskiga patsient 

Madala riskiga patsiendi ravi ajutine katkestamine ei peaks põhjustama kar-
diovaskulaarsete sündmuste riski tõusu (primaarse preventsiooni patsiendid). 
ASA ja klopidogreel tuleks lõpetada 7–10 päeva enne mittekardiaalset operat-
siooni. 

Kõrge kardiovaskulaarse riskiga patsient 

Kõrge riskiga on patsient, kellel ajutine ravi katkestamine võib tõsta kar-
diovaskulaarsete sündmuste riski. Siia kuuluvad patsiendid, kel 3–6 kuud 
tagasi on paigaldatud koronaarstent ja/või kel 3 kuu eest on olnud müokar-
di infarkt.

Kõrge riskiga patsientidel tuleb ASA-ga jätkata operatsioonini, klopi-
dogreeli võtmine lõpetada vähemalt 5 päeva enne, võimalusel 10 päeva 
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enne operatsiooni. Kui aspiriini ja klopidogreeliga ei ole võimalik jätkata 
operatsioonini, siis rutiinselt ei soovitata sildamist LMWH-iga.

Stendid ja antiagregandid (2)

Metallstendiga (BMS, ingl k bare-metal stent) patsiendid – kui operatsioon 
on näidustatud < 6 nädala jooksul stendi panekust, on soovitatav ASA ja 
klopidogreeliga jätkata kuni operatsioonini. 

Ravimkaetud stendiga (DES, ingl k drug-eluting stent) patsiendid – kui 
operatsioon on näidustatud stendi panekust < 1 aasta jooksul, on soovitatav 
ASA ja klopidogreeliga jätkata kuni operatsioonini. Vaata lisaks tabelit 5. 
Ravi aspiriini ja klopidogreeliga võib uuesti alustada 24 h pärast operat-
siooni. 

NB! Pea meeles, et kirurgiline protseduur või  
operatsioon tuleb edasi lükata, kui võimalik,  

vähemalt 6 nädalat pärast ägedat koronaarsündroomi. 

Erakorraline operatsioon varfariinravi saaval patsiendil (1, 2)

Varfariini toime neutraliseerimiseks on soovitatav kasutada paar doosi 
värskelt külmutatud plasmat (VKP) i.v. (eelistada K-vitamiinile toime kii-
rema alguse tõttu). Vajadusel anda paralleelselt K-vitamiini (Konakion) 
2,5–5 mg i.v. või p.o., kuna VKP poolväärtusaeg on 4–6 tundi ning varfarii-
ni toime taastub 12–24 tunniga. Kui operatsioon on erakorraline, aga selle 
algus lükkub edasi 18–24 tundi, siis on mõttekas anda K-vitamiini 2,5–5 
mg ja mitte teha plasmat. K-vitamiini ei soovitata kasutada klapiproteesiga 
patsientidel, sest pärast K-vitamiini kasutamist on varfariini terapeutilise 
toime saavutamine raskendatud.

Poolerakorraline operatsioon varfariinravi saaval patsiendil

Anda K-vitamiini (Konakion) 2,5–5 mg i.v. või p.o.

Teiste antikoagulantide toime neutraliseerimine (2)

LMWH – protamiini sulfaat, toimib osaliselt. Protamiini sulfaat pöörab 
tagasi kogu LMWH anti-IIa aktiivsuse, kuid ainult ~ 60% anti-Xa aktiiv-
susest. 1 mg protamiini neutraliseerib LMWH-i 100 anti-Xa ühikut. Täis-
annus protamiini sulfaati manustatakse siis, kui LMWH-i on süstitud < 8 
tunni eest, ent võib kasutada ka väiksemat annust, kui manustamise aeg oli 
> 8 tunni eest. Kui veritsus jätkub, võib teha korduva süsti poole esimese 
annusega. UH – katkesta infusioon, vajadusel i.v. protamiini sulfaati, 1 mg 
neutraliseerib ~ 100 ühikut UH-i.

Antiagregantide toime neutraliseerimine (2)

Antidoodid puuduvad. Toime neutraliseerimiseks manustada trombotsüü-

Tabel 5. DES-iga (ravimkaetud stendiga) patsiendi operatsioonieelne käsitlus (5).

Operatsiooniga seotud veritsusrisk (hindavad kirurg ja anestesioloog)

dES Kõrge Mõõdukas Madal

St
en

di
 ä

ge
da

 t
ro

m
bo

os
i r

is
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(h
in

da
b 

ka
rd

io
lo

og
)

Kõrge Operatsioon soovi-
tatav edasi lükata 
0,5–1 a pärast stendi 
paigaldamist
Kui võimalik:
- lõpeta ASA ja klo-
pidogreel 5 p enne 
operatsiooni
või
- lõpeta ASA ja 
klopidogreel 10 p 
enne operatsiooni ja 
alusta alternatiivravi

Operatsioon soovi-
tatav edasi lükata 
0,5–1 a pärast stendi 
paigaldamist
Kui võimalik:
- jätka ASA-ga ja lõ-
peta klopidogreel 5 
p enne operatsiooni

Jätka ASA ja klopi-
dogreeliga

Madal - lõpeta ASA ja klo-
pidogreel 5 p enne 
operatsiooni
või
- lõpeta ASA ja 
klopidogreel 10 p 
enne operatsiooni ja 
alusta alternatiivravi

Jätka ASA-ga ja lõpe-
ta klopidogreel 5 p 
enne operatsiooni

- jätka ASA ja klopi-
dogreeliga
või 
- jätka ASA-ga ja lõ-
peta klopidogreel 5 
p enne operatsiooni
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tide massi. Alternatiiviks on prohemostaatilised vahendid: antifibrinolüü-
tilise efektiga aminokaproonhape, traneksaamhape ning vasopressiin, mis 
tõstab von Willebrandi teguri taset plasmas ja on seotud VIII hüübimiste-
guriga. Prohemostaatilised vahendid võivad parandada antiagregante saa-
nud patsientidel trombotsüütide funktsiooni.
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vEnOOSSE TROMBEMBOOlIA 
PROFülAKTIKA SISEhAIGETEl
Katrin Nõukas

Et VTE-d seostatakse eelkõige hiljutise operatsiooni või traumaga, on trom-
boosi profülaktika (sh pikendatud profülaktika) rakendamine kirurgilistel 
patsientidel igapäevatöös aina paremini kinnistumas. Samas tekib 50–70% 
sümptomaatilistest trombembooliatest just sisehaigetel (1) ja ägeda sise-
haiguse korral suureneb VTE risk hinnanguliselt 8 korda. Lahangupõhises 
uuringus oli ainult ca 25%-l haiglas KATE tõttu surnutest eelnenud mingi 
kirurgiline tegevus, ülejäänu moodustasid lamajad sisehaiged (2).

Võrreldes kirurgiliste (sh ortopeediliste) patsientidega on sisehaigete 
tromboosi profülaktikat uuritud vähem. Siiski tõestatakse kolmes suures 
uuringus (3, 4, 5) veenvalt profülaktika efektiivsust, mistõttu on mittekirur-
giliste patsientide VTE riski hindamine ja VTE ennetamine lisatud kõigisse 
rahvusvaheliselt tunnustatud ravijuhistesse (1, 6, 7).

Enne medikamentoosse profülaktika määramist peab hindama selle 
vajalikkust konkreetse patsiendi riskitegurite valguses ja vastunäidustusi 
silmas pidades, sest sugugi mitte kõik hospitaliseeritud patsiendid ei vaja 
tromboosi profülaktikat. Kui näiteks ortopeedilises kirurgias on teostatav 
operatsioon tavaliselt ise venoosse tromboosi profülaktika näidustuseks ja 
lisariskitegurite hindamine pole sellises kontekstis tähtis, eeldatakse mitte-
kirurgilise patsiendi puhul VTE riski kompleksset hindamist. 

Üldtunnustatud riskiteguriteks sisehaigetel on:
•	 varempõetud VTE
•	 vanus > 75 aastat
•	 kasvaja
•	 äge infektsioon



4746

KATRIN NÕUKAS • Venoosse trombemboolia profülaktika sisehaigetel Venoosse trombemboolia profülaktika sisehaigetel • KATRIN NÕUKAS

•	 III–IV NYHA st südamepuudulikkus
•	 kroonilise obstruktiivse kopsuhaiguse ägenemine
•	 insult alajäseme pareesi/pleegiaga voodirežiim. 

Erinevates ravijuhistes on informatsioon vormistatud vahel erinevalt, 
kuid sisulisi erinevusi ei ole.

ACCP vIII (1)

•	 ägedalt haigestunud mittekirurgilistele patsientidele, kes on hospitali-
seeritud kongestiivse südamepuudulikkuse VÕI ägeda hingamisteede 
haiguse tõttu VÕI kes on voodihaiged ja kellel esineb üks või enam lisa-
riskitegurit, sh aktiivne kasvaja, varasem VTE, sepsis, äge neuroloogiline 
haigus või põletikuline soolehaigus, soovitatakse tromboosi profülakti-
kat LMWH-iga, UH-iga või fondapariinuksiga.

•	 VTE riskiga patsientidele, kellele tromboosi profülaktika antikoagulan-
tidega on vastunäidustatud, soovitatakse tromboosi mehaanilise profü-
laktika optimaalset kasutamist.1

nICE 2010 (7)

•	 Suhtu sisehaigesse kui suurenenud VTE riskiga patsienti, kui patsient on 
olnud või on tulevikus voodirežiimil 3 või enam päeva  

VÕI
•	 Patsiendi füüsiline aktiivsus on tema igapäevase tasemega võrreldes pi-

kemat aega vähenenud ja esineb üks või enam riskitegurit järgnevast 
loetelust:

VTE RISKITEGURID: 

•	 aktiivne kasvaja või kasvajavastane ravi
•	 vanus üle 60 a
•	 ravi intensiivraviosakonnas

1 Samas möönab ACCP ravijuhis, et pole tehtud randomiseeritud kliinilisi uuringuid tromboosi 
profülaktika mehaaniliste vahendite kasutamise kohta sisehaigetel ning eeldus, et need vahendid 
võiksid olla efektiivsed, põhineb andmetel kirurgiliste patsientide kohta.

•	 dehüdratatsioon
•	 teadaolev trombofiilia
•	 rasvumine (KMI > 30 kg/m²)
•	 üks või enam kaasuvat haigust (nt kardiaalne patoloogia, metaboolne, 

endokriinne või hingamisteede haigus, äge infektsioon või põletiku-
line haigus)

•	 VTE anamneesis või VTE esimese astme sugulasel
•	 hormoonasendusravi kasutamine
•	 östrogeene sisaldavate kontratseptiivide kasutamine
•	 põletikulised varikoossed veenid

NICE meenutab ka mõningaid elementaarseid võtteid VTE riski vähenda-
miseks. Nendeks on vedelikupuuduse vältimine (eriti eakamatel inimestel 
kaob haigena isu ja koos sellega ununeb ka piisava hulga vedeliku tarbimine) 
ja patsiendi võimalikult kiire mobiliseerimine. Harva on vajalik absoluutne 
voodirežiim, kui just objektiivne seisund seda ei põhjusta. Aspiriini ja teisi 
antiagregante venoosse tromboosi profülaktikaks ei soovitata kasutada. 

NICE ravijuhises aktsepteeritakse tugisukkade kasutamist, kui trom-
boosi medikamentoosne profülaktika on vastunäidustatud, kuid juhitakse 
tähelepanu tugisukkade korrektsele kasutamisele ja naha hügieeni eest hoo-
litsemisele. 

Tugisukkade kasutamise vastunäidustused on:
•	 jalgade perifeersete arterite haigus
•	 perifeerne neuropaatia või muud tundlikkuse häired
•	 lokaalsed nahaprobleemid 
•	 südamepuudulikkus või muu geneesiga perifeersed tursed
•	 insult

VTE riski hindamiseks sisehaigel sobib hästi Joseph A. Caprini ja tema 
kolleegide mudel (8), mis võeti algselt kasutusel kirurgiliste patsientide 
jaoks, kuid lisatud riskitegurid võimaldavad seda rakendada ka sisehaigetel.

VTE profülaktikaks kasutatavad antikoagulandid sisehaigetel

VTE profülaktikaks kasutatakse parenteraalselt (subkutaanselt) fraktsio-
neerimata hepariini, madalmolekulaarseid hepariine ja sünteetilist tegur Xa 
inhibiitorit fondapariinuksit (kõigil tõenduspõhisus 1A (1, 7; vt tabelit 1).
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Tabel 1. VTE profülaktikaks kasutatavad antikoagulandid.

Ravim Annustamine Märkused

Fraktsioneeri-
mata hepariin

5000 RÜ 2 x (3 
x) päevas s.c.

• Praktikas kasutatakse aina vähem, kuid 
sobivaim neerupuudulikkuse korral.

Enoksapariin 
(Clexane)

4000 RÜ 1 x 
päevas s.c.

• 3000 RÜ 2 x või 6000 RÜ 1 x päevas tuleb 
arvesse väga ülekaalulistel.

• Uuritud sisehaigete pikendatud profülakti-
kaks (~ 5 nädalat) (9).

• Raske neerupuudulikkusega haigetel 
(kreatiniini kliirens < 30 ml/min) kasutada 
profülaktilise annusena 2000 anti-Xa RÜ 
(10).

Daltepariin 
(Fragmin)

5000 RÜ 1 x 
päevas s.c.

• Sobiv neerupuudulikkuse korral.

Nadropariin 
(Fraxiparine) 

kaaluga < 70 kg 
3800 RÜ anti-Xa 
1 x päevas s.c.
kaaluga > 70 kg 
5700 RÜ anti-Xa 
1 x päevas s.c.

• Kõrge riskiga intensiivravipatsiendid 
(hingamispuudulikkus ja/või respiratoorne 
infektsioon ja/või südamepuudulikkus). 

• Kerge ja mõõduka neerupuudulikkuse 
korral (kreatiniini kliirens 30–50 ml/min) 
alandada doosi 25–33% võrra.

• Vastunäidustatud raske neerupuudulikkuse 
korral (kreatiniini kliirens < 30 ml/min) (10).

Fondaparii-
nuks (Arixtra)

2,5 mg 1 x 
päevas s.c.

• Patsientidele, kellel on anamneesis HIT.
• Neerupuudlikkusega haigetel: kreatiniini 

kliirens 20…50 ml/min, annust vähendada 
1,5 mg-ni 1 x päevas. Vastunäidustatud 
raske neerupuudulikkuse korral (kreatiniini 
kliirens < 20 ml/min) (10).

Medikamentoosse profülaktika kestus

VTE medikamentoosse profülaktika optimaalne kestus sisehaigetel pole 
teada. Kolmes uuringus (3, 4, 5) rakendati profülaktikat keskmiselt 7–14 
päeva, sellisele kestusele viitavad ka ravijuhiste soovitused. Tromboosi me-
dikamentoosse profülaktika ajal tuleb patsiendi seisundit võimalike verit-
sustüsistuste, „kasu-kahju” ja tromboosiriski möödumise seisukohalt hoo-
likalt jälgida.

Pikendatud profülaktika (kuni 5 nädalat) efektiivsuse uurimiseks on läbi 
viidud uuring EXCLAIM (9). Millised patsientide rühmad võiksid pike-
mast profülaktikast reaalset kliinilist kasu saada, vajab selgitamist lisauu-
ringutega.
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TROMBOOSI PIKEndATud 
PROFülAKTIKA 
Alice Lill

Tromboosi pikendatud profülaktika on praeguste tunnustatud rahvusvahe-
liste ravijuhiste (ACCP, NICE) järgi näidustatud:
1. ortopeedias suurte liigeste artroplastika ning reieluukaela murru operat-

siooni järel;
2. üldkirurgias kõhuõõne- ja vaagnapiirkonna ulatuslike operatsioonide 

korral eeskätt kasvajaliste haiguste puhul;
3. raskete traumade või seljaaju vigastuse korral, millega kaasneb pikem 

immobilisatsiooniperiood. 
Tromboosi profülaktikat on suurte ortopeediliste operatsioonide korral 

(puusa- ja põlveliigese artroplastika, reieluukaela murru operatiivne ravi) 
kasutatud üle 20 aasta, pikendatud profülaktika on kasutusel viimase 4–5 
aasta vältel. Randomiseeritud kliinilised uuringud on näidanud, et postope-
ratiivne SVT esineb 40–60%-l haigetest (sageli asümptomaatiline). Rutiin-
ne haiglasisene tromboosi profülaktika kestab tavaliselt 5–14 päeva, kuid 
hüübimissüsteemi postoperatiivne aktivatsioon püsib 4 nädalat ning sümp-
tomaatilise SVT risk on kõrge veel 2–3 kuu jooksul pärast operatsiooni. 
45–80% operatsiooniga seonduvatest tromboosijuhtudest diagnoositakse 
pärast haiglast lahkumist.

Et patsiendid lahkuvad pärast operatsiooni haiglast suhteliselt kiires-
ti, siis on näidustatud tromboosi kodune medikamentoosne profülaktika 
kõigile patsientidele, optimaalse kestusega 10–35 päeva. Maksimaalse kes-
tusega (35 päeva) profülaktikat peaksid saama kõik varasema VTE anam-
neesiga, ülekaalulised, hilinenud mobilisatsiooniga, eakad ning kasvaja 
anamneesiga patsiendid. 

Pikendatud profülaktikaks ortopeedias kasutatakse järgmisi preparaate:
1. madalmolekulaarne hepariin (bemipariin, daltepariin, enoksapariin, 

nadropariin)
2. selektiivsed Xa hüübimisteguri inhibiitorid (fondapariinuks, rivaroksa-

baan)
3. peroraalne trombiini inhibiitor (dabigatraan eteksilaat)
4. peroraalsed K-vitamiini antagonistid (varfariin)

Mehaanilised profülaktikavahendid (kompressioonsukad, vahelduv pneu-
maatiline kompressioon) on antikoagulantidega võrreldes vähem tõhusad 
ning seetõttu pole nende üksi kasutamine õigustatud.

Tabel 1. Tromboosi medikamentoosne profülaktika ortopeedias.

Puusaliigese artroplastika; põlve-
liigese artroplastika

Reieluukaela 
murru opera-
tiivne ravi

Profülaktika 
kestus

Bemipariin 
(Zibor)

3500 RÜ
2 h enne või 6 h pärast operatsiooni

Sama 10–35 päeva

daltepariin
(Fragmin)

5000 RÜ alustades 12 h enne ope-
ratsiooni või 4–6 h pärast operat-
siooni poolega suure riski annusest, 
mis järgmisel päeval tavaliseni 
korrigeeritakse

Sama 10–35 päeva

Enoksapariin 
(Clexane)

4000 RÜ alustades 12 h enne 
operatsiooni või 12 h pärast operat-
siooni või 4–6 h pärast operatsiooni 
poolega suure riski annusest, mis 
järgmisel päeval tavaliseni korrigee-
ritakse

Sama 10–35 päeva

nadropariin 
(Fraxiparine)

2850–3800 RÜ alustades 12 h enne 
operatsiooni, alates 4. ravipäevast 
3800–5700 TRÜ (annused sõltuvad 
kehakaalust)

Sama 10–35 päeva

Fondaparii-
nuks (Arixtra)

2,5 mg alustades 6 h pärast ope-
ratsiooni

Sama 10–35 päeva

Rivaroksabaan 
(Xarelto)

10 mg alustatakse 6–10 h pärast 
operatsiooni

Puudub näi-
dustus

10–35 päeva

dabigatraan 
eteksilaat 
(Pradaxa)

110 mg alustatakse 1–4 h pärast 
operatsiooni, järgmisest päevast 
220 mg

Puudub näi-
dustus

10–35 päeva
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Tromboosi pikendatud profülaktika peroraalse K-vitamiini antagonisti-
ga on küll efektiivne, kuid seotud oluliselt rohkemate  tüsistustega veritsuste 
näol ning vajab pidevat laboratoorset jälgimist (INR terapeutilises vahemi-
kus 2–3). Seetõttu tuleks K-vitamiini antagoniste kasutada vaid nendel pat-
sientidel, kellel preparaat kuulub kaasuva patoloogia tõttu püsiravi skeemi.

Kõik patsiendid, kes saavad pikendatud profülaktikat, peavad haiglast 
lahkudes saama informatsiooni preparaadi korrektse kasutamise ja profü-
laktika kestuse kohta. Süstitavaid preparaate õpivad patsiendid kasutama 
haiglas. Patsient peab olema informeeritud võimalikest kõrvaltoimetest 
ning samuti SVT, KATE kliinilistest sümptomitest. 

Allikad
1. Geerts WH, Bergqvist D, Pineo GF, et al. Prevention of Venous Thromboembolism: 

American College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice Guidelines 
(8th ed.), Chest 2008; 133 (6 Suppl); 381S–453S.

2. Venous Thromboembolism – Reducing the Risk: NICE Guideline; January 2010.
3. www.ravimiamet.ee

KASvAjA jA vEnOOSnE  
TROMBOOS
Kai Sukles

VTE on pahaloomulise kasvaja sage tüsistus, esinedes 4–20%-l pahaloomu-
lise kasvajaga patsientidest ning olles nende patsientide surma põhjustajana 
esikohal (1).

SVT ja KATE risk kasvajahaigel on tavapopulatsiooniga võrreldes kordi 
suurem (2). Kõige kõrgema VTE riskiga on kasvajapatsiendid, kes saavad 
aktiivset ravi või vajavad oma raske seisundi tõttu haiglaravi. Rahvastiku-
uuringus on näidatud, et pahaloomulise kasvaja puhul tõuseb VTE tekke-
risk 4,1-kordseks, keemiaravi korral 6,5-kordseks (2, 3).

Kõigist VTE patsientidest moodustavad kasvajahaiged umbes 20%, kus-
juures omakorda 13% nendest juhtudest on seotud keemiaravi saavate pat-
sientidega (4, 5).

Kasvajaga seotud VTE-l on oluline kliiniline tähendus – kui kasvaja on 
diagnoositud samal ajal VTE-ga või pärast VTE-d 1 aasta jooksul, siis kaa-
sub sellega 1 aasta suremuse kolmekordne tõus (6). Kui hospitaliseeritud 
kasvajahaigel tekib haiglas viibimise ajal VTE, siis on see seotud tõusnud 
haiglaaegse suremusega (7).

Nendel patsientidel, keda on kasvaja tõttu opereeritud, on KATE risk 
kolm korda suurem võrreldes nendega, kellel tegu nn mittekasvaja operat-
sioonidega.

Pikka aega VTE tõttu antikoagulantravil olevaid kasvajahaigeid ähvar-
dab nn mittekasvajahaigetest suurem veritsuse tekkeoht (7).

Pankrease-, mao-, aju-, munasarja-, neeru- ja kopsukasvaja puhul on 
suurem risk venoosse tromboosi tekkeks. Värskemad uuringud on näidanud 
hematoloogiliste kasvajate (eriti lümfoomi) ja VTE vahelist tihedat seost (7).

Kokkuvõtvalt näitab kasvajaga seotud VTE riskitegureid tabel 1. 

Tabel 2. Tromboosi medikamentoosne profülaktika kirurgias ja pärast traumasid.

Medikamentoosne 
profülaktika

Kestus

Ulatuslik kõhuõõne- ja vaagnapiirkonna 
operatsioon kasvaja tõttu või eelneva 
tromboosianamneesiga patsiendil

Madalmolekulaarne 
hepariin 
profülaktilises doosis

Kuni 28 
päeva

Raske trauma või seljaaju vigastus Madalmolekulaarne 
hepariin 
profülaktilises doosis

Kuni liikuvu-
se parane-
miseni
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Tabel 1. Kasvajaga seotud venoosse tromboosi riskitegurid (8).

Patsiendiga seotud riskitegurid:

• kõrge iga
• naissugu
• rassikuuluvus – kõrgem afroameeriklaste hulgas, väiksem Aasias ja Vaikse 

ookeani saarestikus
• kaasuvad haigused: ülekaal, infektsioon, neeruhaigused, kopsuhaigused, arte-

riaalne tromboos
• eelnev VTE 

Kasvajaga seotud riskitegurid:

• kasvaja kolde asukoht (aju, pankreas, neer, kops, lümfoom, müeloom)
• 3–6 kuud kasvaja diagnoosist
• kaugelearenenud protsess

Raviga seotud riskitegurid:

• hiljutine operatsioon
• käsil olev haiglaravi
• käsil olev keemiaravi
• käsil olev hormoonravi
• käsil olev või hiljutine angioneogeneetiline ravi
• erütropoeesi stimuleeriv ravi
• vereülekanne
• tsentraalveeni kateetri olemasolu

Biomarkerid:

• keemiaravieelne trombotsüütide arv ≥ 350 000/mm³
• keemiaravieelne leukotsüütide arv > 11 000/mm³

vTE profülaktika kasvajahaigetel

Viimase 30 aasta mitmed randomiseeritud uuringud on näidanud, et VTE 
primaarne profülaktika vähendab SVT, KATE ja fataalse KATE esinemist 
kasvajahaigetel. 

Hospitaliseeritud kasvajahaigetele soovitatakse tromboosi profülakti-
kat samadel alustel nagu ägedale sisehaigele või kirurgilisele haigele (9). 
•	 Ägeda sisehaigusega voodirežiimil olevatele kasvajahaigetele soovitatak-

se nagu teistele kõrge tromboosiriskiga patsientidele tromboosi rutiinset 
profülaktikat.

•	 Sisehaigetel, kellel esinevad VTE riskitegurid ja kellele tromboosi profü-
laktika antikoagulantidega on vastunäidustatud, soovitatakse tromboosi 
optimaalset mehaanilist profülaktikat gradueeritud kompressioonsuk-
kade või vahelduva pneumaatilise kompressiooni näol. 

•	 Kasvajahaigetele, kellele on pandud tsentraalveeni kateeter, ei soovitata 
tromboosi rutiinset profülaktikat.

•	 Keemia- või hormoonravi saavatele kasvajahaigetele ei soovitata trom-
boosi rutiinset profülaktikat.

Talidomiid- või lenalidomiidravil olevatele patsientidele soovitatakse: 
•	 Patsiendid, kes saavad talidomiidi või lenalidomiidi koos keemiaravi või 

deksametasooniga, on VTE suhtes kõrge riskiga ja peavad saama trom-
boosi profülaktikat. 

•	 Hulgimüeloomiga patsientidele, kes saavad ravi talidomiidiga koos kee-
miaravi või deksametasooniga, soovitatakse VTE profülaktikaks kasuta-
da LMWH-i või kohaldatud doosiga varfariini (INR ~1,5) (10).

Kirurgiline patsient

VTE on kasvajakirurgias sage tüsistus. Pahaloomulise kasvaja olemasolu 
kahekordistab SVT riski – asümptomaatilist distaalset SVT-d esineb 40–
80% kasvajahaigetel, proksimaalset SVT-d 10–20%-l, KATE-t 4–10%-l ning 
fataalset KATE-t 1–5% patsientidel ilma tromboosi profülaktikat tegemata 
(9). Kuni neljandik VTE episoodidest tekib pärast haige väljakirjutamist 
haiglast ning haige tuleb uuesti haiglaravile paigutada (11). 

Kasvajakirurgia patsientide tromboosi profülaktika sisaldab nii medika-
mentoosset kui ka mehaanilist meetodit. Medikamentoosse meetodi korral 
soovitatakse kasutada LMWH-i, UH-i, fondapariinuksit või varfariini (1).

Soovitused (9):

Kasvaja tõttu opereeritud patsientidele soovitatakse tromboosi rutiinset 
profülaktikat vastavalt kirurgilise protseduuri või operatsiooni riskile. 
•	 Selekteeritud kõrge riskiga patsientidele (kasvajakirurgia) soovitatakse 

jätkata tromboosi profülaktikat kuni 28 päeva pärast operatsiooni am-
bulatoorselt.
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vTE ravi kasvajahaigel

VTE klassikaline ravi mittekasvajahaigetel koosneb 2 osast: alustatak-
se LMWH-i või UH-iga 5–7 päeva, paralleelselt alustatakse varfariinravi, 
mida jätkatakse pikaajaliselt (vaata täpsemalt nii süvaveenitromboosi kui ka 
kopsuarteri trombemboolia ravi käsitlevaid peatükke, lk …)

Varfariinravi juhtimine kasvajahaigel on probleemne, sest:
•	 INR-i terapeutilises vahemikus (2,0–3,0) hoidmine on raskendatud või-

maliku kaasuva anoreksia, oksendamise, maksapuudulikkuse tõttu;
•	 ravimite – kemoterapeutikumid, antibiootikumid – koostoimel muutub 

antikoagulandi vere hüübimist takistav efekt;
•	 varfariinravi seire vajab sagedast INR-i kontrolli, kuid tihtipeale on vee-

nist analüüsiks vere saamine raskendatud;
•	 kemoteraapiast põhjustatud trombotsütopeenia tõttu ning ka kirurgiliste 

manipulatsioonide läbiviimiseks on sageli vajalik varfariinravi katkestada.
Kliinilisted uuringuted näitavad, et VTE-ga kasvajahaigetel on kõrgem 

risk korduvaks VTE episoodiks ja veritsustüsistusteks adekvaatse antikoa-
gulantravi korral võrreldes nn mittekasvaja haigetega. Seetõttu tuleb kasva-
jaga seotud VTE ravis eelistada LMWH-id varfariinile.

Ravisoovitused (9):

•	 Kasvajaga ning KATE-ga patsientidele soovitatakse ravi LMWH-iga 
ravidoosis 3–6 kuud. Selle aja möödudes soovitatakse ravi jätkata mää-
ramata ajaks LMWH-i või varfariiniga (INR 2,0–3,0), kuni kasvaja on 
taandunud.
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RASEduS jA TROMBOOS
Anne Kirss

Raseduse ajal toimub vaskulaar- ja hüübimissüsteemis rida muutusi, mis 
põhjustavad hüperkoagulatsiooni. Need muutused on jälgitavad alates 8. 
rasedusnädalast ning raseduse edenedes need progresseeruvad (vt tabelit 
1). Lisaks suureneb raseduse ajal trombotsüütide agregatsioon ja aeglus-
tub fibrinolüüs. D-dimeeride sisaldus on raseduse ajal märkimisväärselt 
suurenenud, olles raseduse III trimestril tavapärasest 10 x kõrgem. Ühes 
uuringus on kirjeldatud tervetel rasedatel d-dimeeride tõusu raseduseelselt 
baasväärtuselt < 0,433 µg/ml kuni 3 µg/ml-ni raseduse II trimestril ning 
kuni 5,3 µg/ml-ni sünnitustähtajal (1). Arvatakse, et raseduse ajal peegel-
dab d-dimeeride tase pigem fibrinogeeni ja mitte niivõrd fibrinolüütilise 
aktiivsuse tõusu (1, 2, 3; tabelid 1 ja 2).

Eelnimetatud muutused on vajalikud, et saavutada fibriini deposiitide 
abil platsenta täiuslik struktuur ning tagada platsentas ema ja loote vere 
täielik kokkupuude. Oluline on ka sünnitusjärgse võimaliku verejooksu vä-
henemine. 

Tavaliselt on hüperkoagulatiivne ja hüpofibrinolüütiline seisund kliinili-
selt kompenseeritud. Siiski tuleb tõdeda, et raseduse ajal on kõik Virchowi 
triaadi komponendid – veenistaas, vere hüübivuse suurenemine ja veresoo-
ne seina kahjustus – esindatud. Progesterooni veresoone seina lõõgastava 
toime tõttu aeglustub veenivere vool, emaka suurenemise tõttu esineb staas 
eelkõige jalgade ja väikese vaagna veenides. Triaadi kolmas komponent – 
veresoone seina kahjustus – võib lisanduda sünnituse ajal, keisrilõikega 
kaasneb märkimisväärne operatsioonitrauma (4). Tromboosi riskitegurid 
rasedal on toodud tabelis 3. Emade suremus KATE tagajärjel on 1,45 juhtu 
100 000 raseduse kohta, olles emade suremuse peamiseks põhjuseks arene-
nud riikides (5).

Tabel 1. Rasedusaegsed muutused hüübimissüsteemis. 

I, vII ja vIII hüübimistegur ↑ 2 x

von Willebrandi tegur ↑ 4 x

Trombotsüütide hulk ↓ (sünnitustähtajal on referentsväärtuse alumine 
normaalpiir 115 x 109/l)

Fibrinogeeni hulk ↑

APTT Lüheneb kuni 4 sekundi võrra

InR Ei muutu

Antitrombiini aktiivsus Raseduse ajal ei muutu, sünnituse ajal langeb ning 
tõuseb kohe pärast sünnitust

Proteiin C Ei muutu

Proteiin S sisaldus ↓

APC aktiivsus ↓

d-dimeerid ↑

Trombofiilia ja rasedus
Trombofiilia peamisteks kliinilisteks ilminguteks on jalgade SVT, KATE 
või mõlemad koos. Haruldased on tromboos pindmistes, tserebraalsetes 
või vistseraalsetes veenides. Enam kui pooltel juhtudel on tromboosi põh-

Tabel 2. Füsioloogiliste antikoagulantide tase vereseerumis raseduse ajal (kohandatud 

239 terve naisega läbi viidud uuringu andmeid) (3).

Täis-
kasvanud 
mitterase

Rasedu-
se 6.–11. 
nädalal

Raseduse 
12.–28. 
nädalal

Raseduse 
29.–40. 
nädalal

3 päeva  
pärast  
sünnitust

Vaba pro-
teiin S

keskmine 81 64 55 58

2 SD 60–140 47–115 38–90 24–86 29–87

Proteiin C keskmine 95 101 97 118

2 SD 70–130 65–125 69–139 56–136 78–157

Anti-
trombiini 
aktiivsus

keskmine 96 100 103 108

2 SD 80–120 70–122 74–126 79–136 77–137
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justajateks operatsioon, kõrge iga, rasedus, suukaudsete rasestumisvastaste 
tablettide või hormoonasendusravi preparaatide tarvitamine. Trombofiilia 
korral on raseduse ajal või puerpeeriumis tromboosirisk kaheksa korda 
suurem kui naistel, kellel trombofiiliat ei ole (4, 6).

Hüübimissüsteemi pärilike kaasasündinud defektide, eelkõige APC re-
sistentsuse, antitrombiini, proteiin S ja proteiin C puuduse korral esineb sa-
gedamini ka raseduse patoloogiat. Kõige enam on nendel naistel täheldatud 
väga varase algusega rasket preeklampsiat ning loote üsasisest kasvupeetust, 
tihti juba enne trombofiilia diagnoosimist (vt tabelit 4).

Kirjanduse andmetel on päriliku trombofiilia sagedasemaks põhjuseks 
mutatsioon V hüübimisteguri G1691A geenis (nn Leideni tegur), mutat-
sioon protrombiini (tegur II) G20210A geenis ja homosügootne C677T 
mutatsioon metüültetrahüdrofolaadi reduktaasi geenis. Esimest kahte gee-
nimutatsiooni on Eestis võimalik määrata ka kliinilises praktikas. Kaudselt 
on võimalik hinnata Leideni teguri olemasolu, kuna see väljendub kliinili-
selt APC resistentsusena, kuid selle analüüsi põhjal pole võimalik öelda, kas 
geenimutatsioon on hetero- või homosügootne (4, 6).

AFS on omandatud autoimmuunhaigus, mida iseloomustavad vasku-
laarne tromboos, komplitseeritud sünnitusabi anamnees ning spetsiifiliste 
autoantikehade (kardiolipiini vastaste antikehade (ACA) ja/või beeta 2 glü-
koproteiin I (β2 GP I ak) esinemine patsiendi vereseerumis (7). 

Mitmed trombofiilia diagnostilised markerid on mõjutatud rasedusaeg-
setest füsioloogilistest muutustest (vt tabelit 2), seetõttu ei ole raseduse ajal 
nende määramine otstarbekas. Optimaalne aeg trombofiilia analüüside te-
gemiseks on 2–6 kuud pärast tromboosi või rasedust, kui on vaja otsustada, 
kas jätkata antikoagulantravi või mitte. Kuna varfariinravi mõjutab proteiin 
C ja proteiin S kontsentratsiooni vereseerumis, siis trombofiila analüüside 
tegemiseks tuleb teha antikoagulantravis vähemalt kahe kuu pikkune paus. 
Kui see pole kõrge tromboosiriski tõttu võimalik, siis tuleb patsient uues-
ti üle viia ravile madalmolekulaarse hepariiniga. Trombofiilia sõeluuringu 
näidustused ja esmased skriiningtestid on toodud tabelis 5 (8, 9). 

Rasedusaegse tromboosi diagnoosimine, ravi ja 
profülaktika

Kliinilises sümptomaatikas ei ole rasedatel ja mitterasedatel märkimisväärseid 
erinevusi. 90%-l juhtudest on tromboosist haaratud vasak jalg. Diagnoosi kin-
nitab veenide ultraheli Doppler-uuring. D-dimeeride hulk on rasedatel sageli 
suurenenud, mistõttu sellest testist on tromboosi diagnoosimisel vähe abi.

1. SVT
2. KATE
3. Uteroplatsentaarne vaskulopaatia

• Preeklampsia
• Loote üsasisene kasvupeetus
• Loote sünnieelne hukkumine, raseduse peetumine

Tabel 4. Trombofiiliaga seotud rasedusaegsed tüsistused.

Tabel 5. Trombofiilia sõeluuringu näidustused ja skriiningtestid.

Trombofiilia sõeluuringu näidustused Esmased skriiningtestid

SVT või KATE raseduse, kombineeritud 
rasestumisvastaste tablettide võtmise 
või hormoonasendusravi ajal

Vaba proteiin S, proteiin C, APCR, AT.
Luupustundlik APTT
ACA, β2 GP I ak

Kui APCR on positiivne, siis teha lisaks 
geeniuuring, et hinnata mutatsiooni 
V hüübimisteguri G1691A geenis (nn 
Leideni tegur) ja protrombiini (tegur II) 
G20210A geenis.

Ebaselge põhjusega tromboos 

Korduv (kolm või enam) raseduse 
katkemine I trimestril.
Ebaselge põhjusega sünnieelne hukku-
mine II–III trimestril.
Korduv (≥ 2) preeklampsia või loote 
üsasisene kasvupeetus.

1. keisrilõige (eriti erakorraline keisrilõige)
2. vanus üle 35 aasta
3. ülekaalulisus (KMI ≥ 30 kg/m2)
4. pikaajaline voodirežiim raseduse ajal 
5. suur verekaotus (nt eesasetseva platsenta tõttu)
6. preeklampsia
7. trombofiilia 

• antitrombiin III puudus, antifosfolipiidsündroom (AFS) – suurim risk 
• aktiveeritud proteiin C resistentsus – tegur V geeni Leideni mutatsioon, 

proteiin C puudus, proteiin S puudus
• homotsüsteineemia, G20210A mutatsioon

Tabel 3. Tromboosi riskitegurid rasedal.
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Hemodünaamiliselt stabiilsele patsiendile tuleks KATE kahtluse korral 
teha rindkere röntgenuuring, mis aitab välistada teisi kopsuhaigusi, nagu 
pneumoonia või pneumotooraks. Kui KATE kahtlusega patsiendil leitakse 
sonograafilisel Doppler-uuringul tromboos jalaveenides, siis võib edasised 
uuringud ära jätta ning diagnoosida kliiniliste tunnuste alusel ka KATE-t 
– mõlemal juhul on antikoagulantravi samasugune ja nii ei lange patsien-
dile ka suurt uuringutest tingitud kiirguskoormust. Negatiivse sonograa-
filise leiu korral soovitatakse eelistada kompuuterangiograafiat, kuna see 
on informatiivsem, võimaldab avastada ka teisi haigusi, nagu näiteks aordi 
dissekatsioon, ja on lootele väiksema kiirguskoormusega kui perfusiooni-/
ventilatsiooniuuring. Arvestamata ei tohi jätta asjaolu, et kompuuteran-
giograafial on märkimisväärne kiirguskoormus naise rindadele ja kuna 
rinnanääre on radioaktiivsusele eriti tundlik raseduse ajal, siis osad autorid 
soovitavad alustada perfusiooni-/ventilatsiooniuuringuga. Otsus, milline 
uurimismeetod valida, tehakse koos radioloogiga (10, 11).

Kuigi rasedusaegse tromboosiga patsientidest pooltel leitakse hiljem 
ka trombofiilia, pole tromboosi ägedas faasis ja raseduse ajal trombofiilia 
analüüside määramine õigustatud. Trombofiilia markeritena kasutatava-
te hüübimisnäitajate väärtused on mõjutatud nii rasedusest kui ka ägeda 
tromboosi ajal organismis toimuvast. Trombofiilia olemasolu või puudu-
mine ei mõjuta ägeda tromboosi ravitaktikat. Küll aga sõltub trombofiilia 
diagnoosist hilisema antikoagulantravi kestus, seega tuleks need analüüsid 
teha 2–6 kuud pärast sünnitust (9, 11).

Raseduse ajal on esmalt valitavaks ravimiks veenitromboosi ja KATE 

korral madalmolekulaarne hepariin. Ägeda tromboosi korral kasutatakse 
kehakaaluga kohandatud ravidoose kuni sünnituseni ning sünnituse järel 
profülaktilises doosis 4–6 nädalat (vt tabelit 6) (11, 12). Arvestatakse ra-
seduseelset kehakaalu, kuna LMWH ei läbi platsentat ning seetõttu ei ole 
loote ega lootevee kaal ravimi doosi valikul oluline.

Profülaktiline antikoagulantravi 
• enoksapariin (Clexane) 40 mg (4000 TÜ) 1 x päevas
• daltepariin (Fragmin) 5000 TÜ 1 x päevas
• nadropariin (Fraxiparine) 0,6 ml (5700 TÜ) 1 x päevas
Ravi keskmises annuses
• enoksapariin (Clexane) 40 mg (4000 TÜ) 2 x päevas
• daltepariin (Fragmin) 5000 TÜ 2 x päevas
• nadropariin (Fraxiparine) 0,6 ml (5700 TÜ) 2 x päevas
Kehakaaluga kohandatud ravi (arvestatakse raseduseelset kehakaalu)
• enoksapariin (Clexane) 1mg/kg 2 x päevas
• daltepariin (Fragmin) 100 TÜ/kg 2 x päevas
• nadropariin (Fraxiparine) 0,1 ml/10 kg 2 x päevas

Tabel 6. Antikoagulantravi annused rasedatele (12). Tabel 7. Tromboosi profülaktika raseduse ajal (12).

Anamnees Profülaktika meetmed

Anamneesis üksik tromboosiepisood, 
mis seostatav riskiteguriga, mida enam 
ei eksisteeri, trombofiiliat ei ole.

Raseduse ajal vaid jälgimine, pärast 
sünnitust 4 nädala vältel profülaktilises 
doosis antikoagulantravi.

Anamneesis üksik tromboosiepisood, 
riskiteguriks oli rasedus, östrogeenravi 
või jäi tromboosi põhjus ebaselgeks.

Antikoagulantravi profülaktilises doosis 
raseduse ajal ning pärast sünnitust 4 
nädalat. 

Anamneesis üksik tromboosiepisood, 
lisaks laboratoorselt tõestatud trombo-
fiilia.

Antikoagulantravi keskmises doosis 
raseduse ajal, pärast sünnitust profülak-
tilises doosis 4 nädalat.

Anamneesis korduv (≥ 2) tromboos. Antikoagulantravi raseduse ajal keskmi-
ses või kohaldatud doosis, pärast sün-
nitust profülaktilises doosis vähemalt 6 
nädalat.

Anamneesis tromboosi ei ole, kuid 
esineb antitrombiin III puudus.

Antikoagulantravi profülaktilises doosis 
raseduse ajal ja ka pärast sünnitust 4 
nädalat.

Anamneesis tromboosi ei ole, esineb 
trombofiilia (v.a antitrombiin III puu-
dus).

Raseduse ajal jälgimine medika-
mentoosse ravita, üksikjuhtudel 
võib rakendada ka antikoagulantravi 
profülaktilises doosis, pärast sünnitust 
antikoagulantravi profülaktilises doosis 
4 nädalat.

Anamneesis tromboosi ei ole, kuid on 
raseduse korduvad katkemised ja esine-
vad antifosfolipiidantikehad.

Antikoagulantravi keskmises doosis 
raseduse ajal, lisaks aspiriin 100–150 
mg päevas, pärast sünnitust ravita.

Anamneesis ei ole tromboosi, preek-
lampsia risk on kõrge, kuigi antifosfoli-
piidantikehade näit on negatiivne.

Antikoagulantravi ei vaja, kasutada ra-
seduse ajal antiagregantravi, st aspiriini 
doosis 100–150 mg päevas.
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K-vitamiini antagoniste (kumariinid, nagu varfariin (Marevan)) rasedu-
se ajal üldjuhul ei kasutata nende teratogeense toime tõttu. Et kumariinid 
(varfariin) rinnapiima ei eritu, siis on imetamise ajal nende kasutamine lu-
batud. Siiski põhjustab varfariin naistel sünnituse järel sageli veritsusprob-
leeme, mistõttu tuleb patsientidel kindlasti vähemalt kord nädalas määrata 
INR ning vastavalt analüüsi vastusele korrigeerida raviannust. Väiksema 
veritsusriski tõttu eelistatakse pärast sünnitust sageli madalmolekulaarse 
hepariiniga jätkata.

Tugisukad kuuluvad kõigi veeniprobleemidega rasedate raviskeemi.
Tromboosiprofülaktika näidustused on toodud tabelis 7 (12).

Trombemboolia profülaktika pärast keisrilõiget (12)

Keisrilõige tõstab SVT riski 6,7 korda võrreldes vaginaalse sünnitusega 
(13). SVT esinemissagedus keisrilõikega sünnituse korral on 0,4/1000, 
komplikatsioonideta vaginaalse sünnituse puhul on 0,17/1000 (14). Ning 
erakorraline keisrilõige tõstab tromboosiriski 2 korda võrreldes plaanilise 
keisrilõikega (14). 

Soovitused:

•	 Ühe riskiteguri (vt tabelit 3) esinemisel lisaks rasedusele ja keisrilõikele, 
soovitatakse keisrilõike järel haiglas viibimise ajal profülaktilises doosis 
(vt tabelit 6) antikoagulantravi. (Vanuse > 35 a ja KMI ≥ 30 kg/m2 üksi 
esinemisel piisab ka tugisukkadest ning varasest mobiliseerimisest).

•	 Mitme riskiteguri (mis püsivad ka pärast sünnitust) olemasolul kaaluda 
pärast sünnitust profülaktilises doosis antikoagulantravi 4 nädala vältel.

•	 Kui patsient kasutab antikoagulantravi kehakaaluga kohandatud doosis 
(vt tabelit 6), siis on soovitatav antikoagulantravi katkestada 24 tundi 
enne plaanilise sünnituse esile kutsumist või plaanilist keisrilõiget.
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Sissejuhatus

AF (kodade virvendusarütmia, ingl k atrial fibrillation) suurendab insuldi 
riski kõigis vanuserühmades keskmiselt 4–5 korda (1). Insuldi peamiseks 
põhjuseks AF patsientidel on kardiogeenne emboolia. AF-i antitrombooti-
lises ravis on uuritud mitmeid antiagregante ja antikoagulante. Kaua aega 
on enam kasutatavad antitrombootikumid olnud aspiriin ja varfariin, see-
tõttu käsitlen peamiselt nendega seotud raviaspekte. Praegu on käimas mitu 
uuringut, kus uusi antikoagulante võrreldakse varfariini ja aspiriiniga, nen-
dest uuringutest teen siin ka lühiülevaate. 

Antikoagulantravi versus antiagregantravi kodade 
virvendusarütmiaga patsientidel (1, 2)

Mitme uuringu metaanalüüs on näidanud, et profülaktiline antikoagulat-
sioon varfariiniga on aspiriinravist oluliselt tõhusam. Insuldi suhteline risk 
väheneb varfariinraviga 68%, aspiriinraviga aga ainult 21%. Vaatamata sel-
lele, et varfariinravi omab aspiriinraviga võrreldes tõenduspõhiselt suure-
mat efektiivsust, kasutatakse varfariini tavapraktikas sageli liiga vähe.

Kõigile AF-iga patsientidele, kellel on mitraalstenoos, mehaaniline kla-
piprotees või anamneesis tserebrovaskulaarne haigus (insult, transitoorne 
ajuisheemia), soovitatakse insuldi profülaktikaks antikoagulantravi varfa-
riiniga INR-i eesmärkväärtusega 2,5 (INR 2,0–3,0) või vastavalt klapipro-
teesile sobiva INR eesmärkväärtusega. 

joonis 1. Kodade virvendusarütmia antitrombootiline ravi lähtuvalt trombemboolia 

riskiteguritest (2 põhjal).

Suur
Aastane insuldirisk 8–12%

Varasem insult,
transitoorne ajuis-

heemia
või emboolia

Mitraalstenoos
Klapiprotees

Antikoagulatsioon 
varfariiniga

Antitrombootiline 
ravi aspiriiniga

Vastunäidustused 
varfariinile

Aspiriin 75–300 mg 
päevas, kui ei ole 
vastunäidustusi

Aspiriin 75–300 mg 
päevas, kui ei ole 
vastunäidustusi

väike
Aastane insuldirisk 1%

Naissugu
Vanus 65–74 a
Koronaarhaigus
Türeotoksikoos

Riskitegurite ja 
varfariinravi vajaduse 

perioodiline hindamine

Kodade virvendus arütmia 
paroksüsmaalne, persistentne või püsiv 

Selgita trombemboolia risk

Mõõdukas 
Aastane insuldirisk 4%

Vanus > 75 a
Hüpertensioon

Südamepuudulikkus, 
EF < 35%
Diabeet

Üks mõõdukas  
riskitegur:  

aspiriin või varfariin
Rohkem kui üks 

mõõdukas riskitegur: 
varfariin

Suukaudne  
antikoagulantravi

INR 2,0–3,0

jah ei
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Antikoagulantravi soovitatakse 75-aastastele ja vanematele, kellel on hü-
pertensioon, diabeet või krooniline südamepuudulikkus vasaku vatsakese 
mõõduka või raske düsfunktsiooniga. Ülejäänud patsientidele soovitatakse 
insuldi profülaktikaks kasutada aspiriini annuses 75–325 mg (vt joonist 1). 
Uuringud aspiriini kasutamise kohta kõigil antitrombootilistel näidustustel 
on näidanud, et parim efektiivsuse ja ohutuse tasakaal on aspiriini väikeste 
annuste juures, see tähendab, et soovitatav annus on 75–100 mg päevas.

Antitrombootilist ravi soovitatakse nii kodade virvendus- kui ka laper-
dusarütmiaga patsientidele. Antitrombootilise ravi põhimõtted on ühesu-
gused nii paroksüsmaalsel, persistentsel kui ka permanentsel AF-il. Antit-
rombootilise ravi soovitused ei kehti neile AF-iga patsientidele, kellel on 
olnud üks AF-i episood, mis on olnud tingitud mõnest muust pöörduvast 
tegurist, näiteks ägedast kopsuinfektsioonist.

ChAdS
2 
ja ChA

2
dS

2
-vASc skoorid insuldi riski 

hindamiseks kodade virvendusarütmiaga patsientidel 

Insuldiriski hindamise üks lihtsamaid ja enam kasutatud skoore on 
CHADS2 (lühend sõnadest Congestive Heart Failure, Hypertension, Age, Di-
abetes, Stro ke). CHADS2 ühendab viit kliinilist tegurit, mis on seotud insul-
diriskiga: südamepuudulikkus, hüpertensioon, vanus üle 75 aasta, diabeet, 
varasem insult või transitoorne ajuisheemia (TIA). Esimesed neli tegurit 
annavad ühe punkti, insult või TIA kaks punkti (vt tabelit 1). Mida suurem 
on punktide arv, seda suurem on patsiendil insuldirisk. 

Antikoagulantravi varfariiniga on näidustatud neil patsientidel, kellel on 
punkte 2 või enam. 1 punkti korral on risk mõõdukas ja ravivalikuks on 
varfariin või aspiriin, kuid soovitatakse eelistada varfariini. 0 punkti korral 
on insuldirisk väike ja raviks soovitatakse aspiriini (vt tabelit 2) (1, 2). Neile, 
kellel on juba suur trombemboolia risk (patsiendid läbipõetud insuldi või 
TIA-ga, mehaanilise klapiproteesi ja mitraalstenoosiga), on kindlasti näi-
dustatud antikoagulantravi ja riski hindamine CHADS2 skoori järgi pole 
enam vajalik. 

Klassikalise CHADS2 riskihindamise süsteemi järgi jääb 61,2% patsien-
tidest mõõduka riski vahemikku (3), mil arst on dilemma ees, kas kasutada 
aspiriini või antikoagulantravi. Liigitades patsiendi mõõduka riski rühma, 
välistavad arstid tihtipeale antikoagulantravi, sest ravijuhised lubavad ka-

Tabel 1. CHADS
2 
ja CHA

2
DS

2
-VASc riskihindamise tabel (1, 2, 4, 5).

ChAdS
2

Punktid ChA
2
dS

2
-vASc Punktid

Südamepuudulikkus 1 Südamepuudulikkus, vasaku 
vatsakese düsfunktsioon

1

Hüpertensioon 1 Hüpertensioon 1

Vanus üle 75 aasta 1 Vanus üle 75 aasta 2

Diabeet 1 Diabeet 1

Insult, transitoorne  
ajuisheemia 

2 Insult,  
transitoorne ajuisheemia 

2

Maksimumpunktid 6 Vaskulaarne haigus* 1

Vanus 65–74 a 1

Naissugu 1

Maksimumpunktid 9

*Varasem müokardi infarkt, perifeersete arterite haigus, aterosklerootiline naast aordis

Tabel 2. Insuldi risk ja antitrombootiline ravi vastavalt CHADS
2 
ja CHA

2
DS

2
-VASc skoori-

dele (1, 2, 4, 5).

Insuldi risk ChAdS
2
 

punktid
Ravi ChA

2
dS

2
-vASc 

punktid
Ravi

Madal 0 Aspiriin 0 Ei vaja antitromboo-
tilist ravi

Mõõdukas 1 Antikoagu-
lantravi või 
aspiriin

≥ 1 Kui võimalik, kasuta 
antikoagulantravi, 
kui ei, siis aspiriini

Kõrge ≥ 2 Antikoagu-
lantravi 

≥ 2 Antikoagulantravi 
näidustatud

sutada aspiriini (4). Samas jätab CHADS2 süsteem mitmed riskitegurid 
arvestamata ja seega alahindab tegelikku insuldiriski. Uus CHA2DS2-VASc 
süsteem arvestab lisariskitegureid, nagu vaskulaarne haigus, vanus 65–74 
aastat ja naissugu (vaata tabelit 1). CHA2DS2-VASc skoori järgi madala riski 
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rühma (punkte 0) kuuluvatel patsientidel on insuldi risk tõesti olematu, st 
aastane insuldirisk on 0%. Samas CHADS2 skoori järgi on neil aastane in-
suldirisk 1,4%. Kuna tegemist on tõeliselt madala riskiga patsientidega, siis 
ei vaja nad üldse antitrombootilist ravi. Neile, kellel CHA2DS2-VASc skoor 
on ≥ 1, soovitatakse antikoagulantravi eelistada aspiriinile, eriti võimalusel 
kasutada uusi antikoagulante (sh dabigatraani), millel on olulised eelised 
varfariinravi ees. Kui skoor ≥ 2, on antikoagulantravi näidustatud (vt tabelit 
2) (5, 6). Kliinilises praktikas võib kasutada ka CHA2DS2-VASc põhjal koos-
tatud praktilist algoritmi antikoagulantravi vajavate patsientide selekteeri-
miseks (vt joonist 2) (5).

Antikoagulatsioon ja kardioversioon (1, 2)

•	 Kui AF on kestnud vähem kui 48 tundi, võib teha kardioversiooni ilma 
eelneva antikoagulantravita, kuid soovitatav on kohe alustada ravi 
LMWH-iga s.c. venoosse tromboosi raviannuses või UH-iga (APTT 50–
70 s). Pärast kardioversiooni sõltub antitrombootilise ravi käsitlus sellest, 
kas patsiendil on olnud rohkem kui üks AF-i episood ja milline on tema 
insuldirisk (vt eespool).

joonis 2. Algoritm antikoagulantravi vajavate patsientide selekteerimiseks (koostatud 

CHA
2
DS

2
-VASc põhjal).

1. küsimus

2. küsimus

3. küsimus

Riskitegurid
Vanus 65–74 a
Hüpertensioon

Vaskulaarne haigus*
Südamepuudulikkus

Langenud EF
Diabeet

Antikoagulantravi

Antikoagulantravi

Antikoagulantravi,  
kui esineb ≥ 2 riskitegurit

Antikoagulantravi,  
kui esineb ≥ 1 riskitegurit

Jah

Jah

Mees

Ei

Ei

Naine

Patsiendi vanus > 75 a?

Kas patsiendil on anamneesis TIA,  
insult või trombembolism?

Patsiendi sugu?

* Müokardi infarkt, perifeersete arterite haigus, aordis lubinaast

joonis 3. Söögitorukaudse ehhokardiograafia (TEE) juhitud kardioversioon (1 põhjal).

LMWH, alusta varfariiniga

Ehho ja TEE

Tromb?**

Kardio-
versioon* 

Varfariin 
3 nädalat

Lõpeta LMWH, kui INR > 2, 
varfariin vähemalt 4 nädalat

LMWH > 24 h pärast  
kardioversiooni

Antikoagu-
lantravi

3 nädalat***
Kardio-

versioon* 

Varfariinravi 
kandidaat?

Antikoagulantravi 
kandidaat?

Ehho ja TEE

Tromb?**

AF > 48 h

* kohe antikoagulatsioon LMWH-iga s.c. venoosse tromboosi raviannuses või UH (APTT 50–70 s) + 
alusta varfariiniga. Alternatiiv vähemalt 5-päevane varfariinravi INR-iga 2–3 enne kardioversiooni. 
Pärast kardioversiooni varfariinravi 4 nädalat

** kui tromb on, siis on vaja enne kardioversiooni TEE-d korrata
*** kui antikoagulantravi ei saa rakendada, siis kardioversioon ainult elulistel näidustustel

jah

jah

ei

jah

ei

ei

jah

ei
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•	 Kui AF on kestnud üle 48 tunni või on ebaselge kestusega, on soovi-
tatav antikoagulantravi varfariiniga INR-i eesmärkväärtusega 2,5 (INR 
2,0–3,0) 3 nädalat enne ja vähemalt 4 nädalat pärast kardioversiooni, 
eeldusel, et siinusrütm püsib. Patsientidel, kellel esinevad trombemboo-
lia riskitegurid, soovitatakse jätkata varfariinravi kauem, välja arvatud 
juhul, kui ollakse veendunud, et siinusrütm püsib ja patsiendil ei ole 
asümptomaatilisi AF-i paroksüsme.

•	 Kui AF on kestnud üle 48 tunni ja plaanitakse söögitorukaudse ehho-
kardiograafia (TEE) juhitud kardioversiooni, soovitatakse alustada kohe 
antikoagulantravi LMWH-iga s.c. venoosse tromboosi raviannuses või 
UH-iga i.v. (APTT 50–70 s) või vähemalt 5-päevase varfariinraviga (INR 
vahemikus 2,0–3,0 kardioversiooni ajaks). Enne kardioversiooni on va-
jalik teostada TEE trombide välistamiseks vasakus kojas või vasaku koja 
kõrvas (vt joonist 3).

Kui TEE-l trombe pole näha, kardioversioon on edukas ja siinusrütm 
püsib, on soovitatav vähemalt 4-nädalane varfariinravi INR-i eesmärgi-
ga 2,5 (2,0–3,0). Kui TEE-l on näha tromb, tuleb kardioversioon edasi 
lükata ja alustada 3-nädalast varfariinravi INR-i eesmärkväärtusega 2,5 
(2,0–3,0). Enne kardioversiooni on soovitatav korrata TEE-d.

•	 Erakorralise kardioversiooni korral tuleb hemodünaamiliselt ebasta-
biilsetel patsientidel alustada esimesel võimalusel antikoagulantravi 
LMWH-iga s.c. venoosse tromboosi raviannuses või UH-iga i.v. (APTT 
50–70 s). Pärast kardioversiooni määrata vähemalt 4-nädalane varfariin-
ravi INR-i eesmärgiga 2,5 (2,0–3,0).

uued antikoagulandid kodade virvendusarütmia ravis

Hoolimata varfariini efektiivsusest vähendada insultide ja muude trom-
bembooliate riski, on varfariinravi seotud mitme probleemiga (INR-i seire, 
varfariini koostoime erinevate ravimite ja toiduainetega, aeglane toimealgus 
ja -lõpp, individuaalne doseerimine). Pikka aega on uuritud erinevaid anti-
koagulante, mida võiks varfariini alternatiiviks pakkuda. Ideaalne antikoa-
gulant peab olema sama efektiivne kui varfariin, aga ohutum ja mugavam 
kasutada, kiire toimealguse ja -lõpuga, suukaudselt manustatav. Praegu on 
kliinilised uuringud pooleli peamiselt kahe rühma ravimitega: suukaudsed 
otsesed trombiini ja Xa teguri inhibiitorid.

RE-LY® uuringus tõestati, et dabigatraan on efektiivsem ja ohutum kui 
varfariin. Dabigatraan 150 mg kaks korda päevas on efektiivsem kui varfa-
riin. Dabigatraan 110 mg kaks korda päevas on sama efektiivne kui varfa-
riin, ja ohutum (vähem veritsusi). Dabigatraan on suukaudselt manustatav 
otsene trombiini inhibiitor, kiire toimealgusajaga ega oma olulisi kõrvaltoi-
meid teiste ravimitega, seega on dabigatraan kujunemas heaks alternatiiviks 
varfariinravile (7). 

Apiksabaaniga tehtud uuring AVERROES lõpetati tänu headele tule-
mustele enne tähtaja lõppu, kuna selgus, et apiksabaan on efektiivsem ja 
ohutum kui aspiriin neil patsientidel, kellel varfariinravi ei saanud kasutada 
(uuring avaldatakse täismahus ESC1 kongressil Stockholmis augusti lõpus 
2010) (8).

Lähiaastatel on lõppemas järgmised uuringud: ROCKET-AF (rivaroksa-
baaniga), ARISTOTLE (apiksabaaniga); mõlemas võrreldakse uusi antikoa-
gulante (suukaudsed otsesed Xa teguri inhibiitorid) varfariiniga.
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vASTunÄIduSTuSEd vEnOOSSE 
TROMBOOSI MEdIKAMEnTOOS SEKS 
PROFülAKTIKAKS
Katrin Nõukas

Iga patsiendi VTE riski hindamise protsess on tegelikkuses kaheosaline. 
Koos VTE riskitegurite hindamisega ja antikoagulandi ning selle optimaal-
se annuse valimisega peab toimuma ka vastunäidustuste analüüs, sest trom-
boosi profülaktika oodatav kasu peab ületama võimalikust veritsusest põh-
justatava kahju. Et patsiendi seisund võib muutuda, tuleb vastavat analüüsi 
tromboosi profülaktika käigus pidevalt korrata.

Medikamentoosse profülaktika vastunäidustused on lisatud kõigisse 
riskihindamise juhenditesse (1, 2) ja rahvusvahelistesse ravijuhistesse (3, 
4). Patsiendi seisundi komplekssel hindamisel on üksikuid, kuid mitte põ-
himõttelisi erinevusi laborianalüüsides (nt nõutav trombotsüütide arv või 
lubatud INR-i väärtus). Regionaalanesteesiaga seonduv (ka siin on raviju-
histes väikesi erinevusi) profülaktika on igal konkreetsel juhul otstarbekas 
kooskõlastada oma tervishoiuasutuse anestesioloogidega.

nICE 2010 (4)

Verejooksu riskitegurid:

•	 aktiivne verejooks
•	 omandatud hüpokoagulatsioon (nt äge maksapuudulikkus)
•	 käsil olev antikoagulantravi, mis suurendab veritsusriski (nt varfariinra-

vi INR-iga > 2)
•	 lumbaalpunktsioon/epiduraalanesteesia eelneva 4 tunni jooksul

•	 äge insult
•	 trombotsütopeenia (Tr < 75 x 109/l)
•	 ohjamata hüpertensioon (≥ 230/120 mmHg)
•	 ravimata hereditaarne hüpokoagulatsioon (hemofiilia, von Willebrandi 

tõbi)

Tromboosi profülaktika riskitegurite hindamine täis-
kasvanutel 

Adult Thromboprophylaxis Risk Assessment (Southampton University 
Hospitals NHS Trust järgi (5)

hepariinravi (lMWh, uh) vastunäidustused ja ettevaatusabinõud:

•	 allergia fraktsioneerimata või madalmolekulaarsele hepariinile
•	 käsil olev suukaudne antikoagulantravi (INR > 2)
•	 trombotsütopeenia (Tr < 50 x 109/l)
•	 teadaolev hüpokoagulatsiooniseisund
•	 varasem HIT
•	 ägeda verejooksu tunnused
•	 ohjamata hüpertensioon (≥ 230/120 mmHg)
•	 lumbaalpunktsioon/epiduraal-/spinaalanesteesia eelnenud 4 tunni jook-

sul (24 h jooksul, kui punktsioon oli traumaatiline)
•	 neerupuudulikkus (kreatiniini kliirens < 30 ml/min)1

•	 ruptureerunud ajuarteri aneurüsm vm vaskulaarne malformatsioon – 
tromboosi profülaktika pärast sulgemist

•	 intrakraniaalne hematoom
•	 hiljutine isheemiline insult – esimesel 2 nädalal antikoagulante vältida2

•	 ekstreemne kehakaal – N < 45 kg ja M < 57 kg hinnata verejooksu tun-
nuste osas.

1 ACCP ravijuhises (3): neerude kaudu elimineeruvate antikoagulantide kasutamisel (LMWH, 
fondapariinuks) hinnata patsiendi neerufunktsiooni (eriti eakatel, suhkruhaigetel ja kõrge 
veritsusriski puhul; 1A). Olenevalt olukorrast tuleks kumuleerumisohuga ravimit vältida ja kasutada 
väiksemat annust või hinnata ravimi kontsentratsiooni/anti-Xa aktiivsust (1B).

2 NICE ravijuhises (4): insuldi puhul kaalu tromboosi medikamentoosset profülaktikat, kui 
hemorraagiline insult on välistatud ja veritsusrisk (sh ajuinfarkti sekundaarne hemorraagia) on 
madal ja patsiendil esineb kaasuvalt üks või mitu järgnevat: oluline liikumispuue, VTE anamneesis, 
dehüdratatsioon, oluline kaasuv patoloogia (nt onkoloogiline haigus).

Vastunäidustused VTE medikamentoosseks profülaktikaks
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Põhianalüüside miinimum, mis peaks olema tehtud kõigil patsientidel enne 
tromboosi medikamentoosse profülaktika üle otsustamist, on järgmine:
•	 kreatiniin, kreatiniini kliirens (mõõdetud või arvutuslik)
•	 kliiniline veri
•	 koagulogramm, kui on anamnestilisi või kliinilisi kahtlusi hüpokoagu-

latsioonile
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SüvAvEEnITROMBOOS
Kai Sukles

Süvaveenitromboosi esineb 48–182 juhtu 100 000 elaniku kohta. 
80–90% SVT juhtudest esineb alumise õõnesveeni süsteemis, 1–10% 

ülemise õõnesveeni süsteemis ning ülejäänud juhud on nn atüüpilise asu-
kohaga veenitromboosid (portaalveeni-, põrnaveeni-, mesenteriaalveenit-
romboosid).

Alajäseme süvaveenitromboos

30% inimestest, kel on alumise õõnesveeni süsteemi tromboos, esineb 
tromb vaagnaveenides ning 70%-l alajäseme veenides (reieveenis enam kui 
põlveõndla- ja sääreveenides).

Posttrombootiline sündroom (PTS) tekib kuni kolmandikul patsientidest 
pärast esmast SVT-d. PTS võib tekkida kuni 10 aastat pärast SVT esinemist. 
Statistiliselt tekib 23% PTS-i juhtudest esimese 2 aasta jooksul. SVT raviks 
kompressioonsukki kasutanud patsientidel väheneb PTS-i tekkerisk 50% 
(1). Isoleeritud sääreveeni SVT on tavaliselt asümptomaatiline ega põhjusta 
KATE-t. Sümptomaatilise distaalse SVT korral on trombi liikumine proksi-
maalsele enam tõenäoline ning see tekib 25%-l patsientidest 1 nädala jooksul 
(3).

SvT diagnostika

1. Eeldatava SVT kliinilise võimalikkuse hindamine (2)

Hindamiseks on soovitatav kasutada Wellsi skoori (vt tabelit 1).



7978

KAI SUKLES • Süvaveenitromboos Süvaveenitromboos • KAI SUKLES

2. Radioloogiline diagnostika

Doppleri kompressioonsonograafia 

•	 on kõige enam levinud ning tunnustatud uuring SVT diagnostikaks. 
Proksimaalse SVT puhul on meetodi tundlikkus 97%, distaalse trom-
boosi puhul 73% (1). 

•	 KT venograafia on parim diagnostiline meetod ileofemoraalse SVT 
diagnostikas.

•	 Venograafia on SVT diagnostika traditsiooniline kuldstandard, kuid 
igapäevases praktikas seda uuringut enam ei kasutata (3).

•	 Kui patsiendil on SVT kliinilise esinemise tõenäosus kõrge (Wellsi skoor 
≥ 2), kuid Doppleri kompressioonsonograafial SVT leidu ei registree-

rita, siis soovitatakse korrata ultraheliuuringut 1 nädala pärast. Mõned 
autorid soovitavad sellises situatsioonis viia läbi venograafia, et välistada 
distaalset SVT-d (2).

3. Laboratoorne diagnostika

D-dimeerid (vt KATE peatükki, lk 82)
SVT diagnostika algoritmi vt jooniselt 1.

ülajäseme süvaveenitromboos

Ülajäseme SVT hõlmab endas rangluualuse veeni, aksillaarveeni, jugulaarveeni 
ning brahhiaalveeni tromboosi. Ülajäseme SVT-d esineb 1–10%-l kõigist SVT 
juhtudest. Enamasti on tegu tromboosiga rangluualuses või aksillaarveenis.

joonis 1. SVT diagnostika algoritm (3).

SVT sümptomid

väike tõenäosus

D-dimeer

negatiivne

ei ole SVT

positiivne

positiivne

korda ultra sono graafiat 
1 nädala pärast

negatiivne

ei ole SVT

SVT

positiivne

ultrasono-
graafia

negatiivne

negatiivne

ei ole SVT

positiivne

SVT

D-dimeer

mõõdukas ja suur tõenäosus

ultrasonograafia

Tabel 1. Wellsi skoor (2).

Kliiniline parameeter skoor

Aktiivne kasvaja (käsil olev ravi, 6 kuu jooksul saadud ravi või palliatiiv-
ne ravi)

+1

Paralüüs või hiljutine alajäseme kipsfiksatsioon +1

Hiljutine voodirežiim > 3 päeva või ulatuslik kirurgiline operatsioon < 4 
nädalat tagasi

+1

Lokaalne valulikkus piki alajäseme süvaveeni kulgu +1

Kogu jala turse +1

Sääre turse (ümbermõõt > 3 cm võrreldes asümptomaatilise jalaga) +1

Vajutades „lohud” +1

Eelnevalt olnud SVT +1

Kollateraalsed pindmised veenid (mittevarikoossed) +1

Alternatiivne diagnoos tõenäolisem kui SVT -2

Kokku

Kõrge kliiniline võimalikkus > 3

Keskmine kliiniline võimalikkus 1 või 2

Madal kliiniline võimalikkus 0
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Ülajäseme SVT on tõsine haigusseisund, millega kaasneb suurenenud 
haigestumine:
•	 KATE-sse
•	 kroonilisesse venoossesse puudulikkusesse

PTS tekib 15–25%-l ülajäseme SVT-ga patsientidel (5). 

Ülajäseme SVT-d jagatakse:

Primaarne ülajäseme SvT

Esineb 20–30%-l ülajäseme SVT juhtudest. Tegu on kas idiopaatilise või 
pidevast füüsilisest tegevusest tingitud protsessiga. Seda esineb enamasti 
noortel tervetel meestel.

Sekundaarne ülajäseme SvT

Tekib riskitegurite olemasolul. Riskiteguriteks on:
•	 tsentraalne veenikateeter,
•	 pahaloomuline kasvaja, 
•	 eelnev kirurgiline operatsioon, 
•	 infektsioon, 
•	 eelnev alajäseme SVT, 
•	 teadaolev koagulopaatia. 

Enamikul juhtudest (72%) on tegu tsentraalveeni kateetrist põhjustatud 
tromboosiga. Uuringud näitavad, et tsentraalveeni kateetri olemasolul suu-
reneb ülajäseme SVT risk seitsmekordseks (4). Suuremat tromboosiriski 
seostatakse ka kateetri suuruse (mida suurem luumen, seda suurem risk) 
ning kateetri materjaliga (risk on suurem, kui kateeter on kaetud polüvi-
nüülkloriidiga). Ka infundeeritavad lahused ise võivad soodustada veenit-
romboosi teket (kemoterapeutikumid, kontrastained).

Süvaveenitromboosi ravi 

SVT ravi eesmärgiks on takistada trombi liikumist proksimaalses suunas 
ning takistada võimaliku fataalse KATE teket. Ravi seisukohast (raviskeem, 
kasutatavad ravimid ja nende doosid) käsitletakse KATE-t ja SVT-d ühe 
sündroomina. 

SVT ravi vaata KATE peatükist, lk 82.

lisasoovitused alajäseme SvT korral (5):

•	 Sümptomaatilise proksimaalse alajäseme SVT patsientidel kasutada gra-
dueeritud kompressioonsukki tugevusega 30–40 mmHg pahkluu kohalt.

•	 Kompressioonsukkade kandmist soovitatakse alustada samaaegselt anti-
koagulantravi alustamisega.

•	 Gradueeritud kompressioonsukki soovitatakse kanda vähemalt 2 aastat. 
Kui patsiendil on välja kujunenud PTS, siis kauemgi.

lisasoovitused ülajäseme SvT korral (5): 

•	 Varfariinravi rakendada vähemalt 3 kuud. Edasise ravi osas hinnata 
kasu/riski suhet.

•	 Patsientidel, kellel on töötav tsentraalveeni kateeter ning vajadus seda 
kasutada, ei soovitata kateetrit eemaldada.

•	 Patsientidel, kellel otsustatakse tsentraalveeni kateeter eemaldada, soovi-
tatakse varfariinravi kasutada mitte vähem kui 3 kuud.

•	 PTS-i vältimiseks ei soovitata rutiinselt kasutada elastiksidet või venoak-
tiivseid ravimeid. 

•	 PTS-i korral soovitatakse kasutada elastiksidet või kompressioonvarrukat.
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KOPSuARTERI TROMBEMBOOlIA
Kai Sukles

Kopsuarteri trombemboolia (KATE) on sagedane silmapilkset tähelepa-
nu nõudev kardiovaskulaarne situatsioon. Suremus KATE tõttu on kõrge, 
22%-l juhtudest diagnoositakse KATE pärast surma. KATE mitteravimisel 
on suremus 5–10% kõigist haiglas esinevatest surmajuhtudest (1).

20% KATE juhtudest on idiopaatilised, 80% aga nn indutseeritud e pro-
votseeritud KATE-d. 65% KATE patsientidest on vanemad kui 60-aastased. 
Üle 80-aastaste risk KATE tekkeks on 50-aastastega võrreldes 8-kordne. 40–
50%-l SVT patsientidest tekib tüsistusena KATE. Asümptomaatiline KATE 
on sagedane tüsistus pärast operatsiooni, seda just asümptomaatilise SVT-ga 
patsientidel, kellele pole määratud vajalikku tromboosi profülaktikat. KATE 
tekib enamasti 3–7 päeva pärast SVT algust ning võib 10%-l patsientidest 
olla esimese tunni vältel fataalne. 5–10%-l KATE patsientidest väljendub 
KATE šoki või hüpotensioonina (vt edaspidi varase surmariski hindamine), 
50%-l pole šokki, kuid esinevad muutused analüüsides ning parema vatsake-
se düsfunktsiooni tunnused, mis on halva prognoosi tunnusteks. 

90% KATE surmadest esineb ravimata patsientidel, vaid 10% surmadest 
on patsientidel, kellel on KATE diagnoositud ja ravitud. KATE hilistüsistu-
seks on krooniline trombembooliline pulmonaalhüpertensioon (CTEPH). 
CTEPH tekib 0,5–5%-l ravitud KATE haigetest.

KATE diagnostika on komplitseeritud, kuna puudub spetsiifiline kliinili-
ne leid. Haiguse varane diagnostika on oluline, kuna kiire ravi on efektiivne. 

Euroopa Kardioloogide Selts on KATE käsitluses soovitanud mõisted 
„massiivne”, „submassiivne” ja „mittemassiivne” KATE asendada KATE-st 
tingitud varase surma riski hindamisega (2).

Riski hindamise aluseks on kliinilised markerid, parema vatsakese düs-
funktsiooni ja müokardi kahjustuse markerid (vaata tabelit 1). 

Riskitegurite esinemine või puudumine aitab kindlaks teha või välistada 

joonis 1. KATE käsitluse algoritm (2).

Tabel 1. Riski hindamise aluseks olevad markerid (2).

Kliiniline 
marker

• Šokk
• Hüpotensioon (süstoolne rõhk < 90 mmHg või selle langus 

≥ 40 mmHg 15 min vältel ilma arütmia, hüpovoleemia või 
sepsise tunnusteta)

Parema vat-
sakese (Rv) 
düsfunktsiooni 
markerid

• RV dilatatsioon, hüpokinees või rõhu tõus ehhokardiograafial
• RV dilatatsioon kompuutertomograafial
• NT-proBNP taseme tõus
• Südame parema poole rõhud kateteriseerimisel tõusnud 

Müokardi 
kahjustuse 
markerid

• TnT või TnI tõus

Jah

Kõrge risk Mittekõrge risk

Ei

KATE kahtlus

Hüpotensioon või šokk

Käsitluse erinevad strateegiad

KATE-ga seotud varast (30 päeva) suremust.
Kõrge riskiga patsientide (suremus > 15%) seisund on eluohtlik ning vajab 

kiireid uuringuid ja ravi. Enamik patsientidest (ca 85%) on mittekõrge varase 
surmariskiga (keskmine risk 3–15%, väike risk < 1%). Vaata joonist 1.

Vastavalt riskimarkerite olemasolule saame hinnata KATE-ga seotud va-
rase surma riski ning selle järgi valida ravitaktika (vt tabelit 2) (4).
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Kopsuarteri trombemboolia diagnostika

1. Eeldatava KATE kliinilise võimalikkuse hindamine 

Riskitegurite ja sümptomite hindamine aitab määrata eeldatava KATE ma-
dalat või kõrget esinemistõenäosust patsiendil. Soovitame selleks kasutada 
Wellsi skoori (vt tabelit 3). 

2. KATE radioloogiline diagnostika (2) 

Kompuutertomograafiline angiograafia (KT angio). Eelistada tuleb mul-
tidetektor-kompuutertomograafiat. 

KT angiograafia on viimase 5 aasta jooksul muutunud KATE diagnoosi-
misel rutiinseks esmauuringuks ja kuldstandardiks. 

KT angiograafia:

•	 võimaldab näha trombi kopsuarterites kuni segmentaararterite tasandini;
•	 isoleeritud subsegmentaarse KATE raviefektiivsus on ebaselge, kui 

kaasuvana ei esine SVT-d;
•	 kui KATE kõrge kliinilise tõenäosusega patsientidel on multidetektor-

KT näit negatiivne, siis soovitatakse KATE välistamiseks lisauuringuid 
(ventilatsiooni-perfusioonitest, alajäseme kompressioonsonograafia).

Ventilatsiooni-perfusiooni stsintigraafia (V/Q scan)

•	 negatiivne V/Q scan välistab KATE;
•	 mittediagnostiline V/Q scan ja KATE madal kliiniline tõenäosus välistab 

KATE;
•	 kõrge tõenäosusega V/Q scan ja KATE kõrge kliiniline tõenäosus anna-

vad aluse diagnoosida KATE;
•	 vajadusel kombineerida KT angiograafiat ja V/Q scan-i.

3. KATE laboratoorne diagnostika (2)

D-dimeerid on fibriini laguprodukt. D-dimeerid on ägeda tromboosi kor-
ral positiivsed, kuna sellises situatsioonis on tegu nii koagulatsiooni kui ka 
fibrinolüüsi aktivatsiooniga. D-dimeeride normaalne tase välistab ägeda 
tromboosi (nii SVT kui ka KATE). 

Tabel 2. KATE-ga seotud varase surma riski hindamine.

KATE-ga seotud 
varase surma 
risk

RISKI MARKERId

Potentsiaalne 
ravitaktika

Kliiniline pilt 
(šokk või 
hüpoten-
sioon)

Parema 
vatsakese 
düsfunkt-
sioon

Müokardi 
kahjustus

Kõrge 
> 15%

+ (+)* (+)* Trombolüüs või 
embolektoomia

Mitte-
kõrge

Keskmi-
ne 
3–15%

- +
+
-

+
-
+

Hospitaliseerimine

Madal 
< 1%

- - - Kodune ravi või 
kiire haiglast välja-
kirjutamine

* kui patsiendil esineb šokk või hüpotensioon, on tegu kõrge riski patsiendiga ning pole enam vaja 
teha uuringuid parema vatsakese düsfunktsiooni/müokardi kahjustuse hindamiseks. 

Tabel 3. Wellsi skoor KATE tõenäosuse hindamiseks (6).

Soodustav tegur punktid

Eelnev KATE või SVT 1,5

Hiljutine immobilisatsioon või operatsioon 1,5

Kasvaja 1,0

Sümptomid

Veriköha 1,0

Kliinilised tunnused

Tahhükardia > 100x/min 1,5

SVT kliiniline pilt 3,0

Kliiniline arvamus  

Alternatiivne diagnoos vähetõenäoline 3,0

KATE tõenäosus

Suur > 4

Vähetõenäoline 0–4



8786

KAI SUKLES • Kopsuarteri trombemboolia Kopsuarteri trombemboolia • KAI SUKLES

D-dimeeride tase on tõusnud ka raseduse, pahaloomulise kasvaja, põle-
tiku, infektsiooni, nekroosi, aordi dissektsiooni korral, seega positiivne D-
dimeeride tase võib osutada muulegi kui ainult tromboosile. 

Järelikult pole D-dimeeride määramine KATE diagnostikas kõige olu-
lisem.

4. Ehhokardiograafia

Parema vatsakese dilatatsiooni esineb vähemalt 25%-l KATE patsientidest. 
Parema vatsakese dilatatsiooni saab hinnata kas ehhokardiograafial või KT-l 
ning see on vajalik varase surmariski hindamiseks (vt eespool, tabelit 2).

joonis 2. Kõrge riskiga KATE patsiendi käsitlus. 

joonis 3. Keskmise ja madala riskiga KATE patsiendi käsitlus. 

Väike/mõõdukas 
kliiniline tõenäosus 

e KATE vähetõenäoline

Suur kliiniline  
tõenäosus 

e KATE tõenäoline

JahEi

Ehho – parema  
vatsakese ülekoormus 

Otsi muid 
põhjusi

Otsi muid põhjusi
Positiivne

KATE spetsiifi-
line ravi. Kaalu 

trombolüüsi 
võimalikkust

Teised uuringud
 pole võimalikud 

või patsient ebasta-
biilne**

Negatiivne

KTKT võimalik, 
patsient stabiilne 

Kõrge risk koos hüpotensiooni või šokiga Keskmine ja madal risk ilma hüpotensiooni või šokita

hinda KATE kliinilist tõenäosust KT kohe võimalik*

D-dimeer

Negatiivne
Ravi* pole vajalik

Negatiivne

KATE-t pole
Ravi* pole vajalik

KATE-t pole
Ravi* pole vajalik

Positiivne

PositiivneKT

KATE
Ravi*

KATE
Ravi*

KT

* Kui KT pole võimalik patsiendi raske seisundi 
tõttu. Võimalusel uuringud intensiivravipalatis.

** KATE diagnoosi kinnitavad uuringud 
intensiivravipalatis: TEE (trombid 
kopsuarteris), Doppleri ultraheli (trombid 
jalaveenides)

Patsientidel, kellel esineb KATE kõrge risk koos hüpotensiooni ja/või šo-
kiga, välistab parema vatsakese ülekoormuse või dilatatsiooni puudumine 
ehhokardiograafial KATE hemodünaamilise ebastabiilsuse põhjusena. Sel-
lises situatsioonis võib aga ehhokardiograafia aidata diagnoosida šoki teisi 
põhjuseid: südame tamponaad, äge klapipatoloogia, äge südamelihase in-
farkt või hüpovoleemia.

Hemodünaamiliselt stabiilsel patsiendil ei ole ehhokardiograafiline uu-
ring KATE diagnostika esmauuringuks, kuna parema vatsakese ülekoormus 
või düsfunktsioon võib olla tingitud kaasuvast südame- või kopsuhaigusest.

* ravi = antikoagulantravi
** muu haiguse diagnostika

jahei
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KATE patsiendi diagnostiline käsitlus (2)

Sõltub eelpool kirjeldatud varase surma riskist (vt jooniseid 2 ja 3).

KATE ravi

Eesmärgid:
1. vältida eluohtliku seisundi väljakujunemist
2. pikemas perspektiivis vältida pulmonaalse hüpertensiooni kujunemist.

Intravenoosne trombolüüs

On esmavalikuna näidustatud patsientidele, kellel on kõrge riskiga KATE, 
mis kliiniliselt väljendub kardiogeenses šokis ja/või hüpotensioonis. Intra-
venoosse trombolüüsi rutiinne kasutamine keskmise ja madala riskiga pat-
sientidel pole näidustatud, kuna see ei paranda elulemust.

Trombolüütikumide ja nende manustamise kohta vt tabelit 4.

Tabel 4. Trombolüütikumid ja nende manustamine.

streptokinaas 250 000 RÜ boolusena 30 min jooksul, edasi
100 000 RÜ tunnis 12–24 tunni jooksul
Kiirendatud variant: 100 000 RÜ tunnis 12–24 tundi

urokinaas 4400 RÜ/kg boolusena 10 min jooksul, edasi
4400 RÜ/kg tunnis 12–24 tunni jooksul
Kiirendatud variant: 3 milj RÜ 2 tunni jooksul 

rt-PA* 100 mg 2 tunni jooksul või
0,6 mg/kg 15 min jooksul (maksimumdoos 50 mg)

*rekombinantne koeplasminogeeni aktivaator

Vastunäidustused intravenoosseks trombolüüsiks:

Absoluutsed:

•	 Hemorraagiline insult või teadmata geneesiga insult
•	 Isheemiline ajuinsult kuni 6 kuud tagasi
•	 Kesknärvisüsteemi kahjustus või kasvaja

•	 Hiljutine suur kirurgia/trauma/peatrauma (kuni 3 nädalat)
•	 Gastrointestinaalne verejooks viimase kuu jooksul
•	 Teadaolev veritsus

Suhtelised:

•	 Transitoorne ajuisheemia atakk (TIA) viimase 6 kuu jooksul
•	 Suukaudne antikoagulantravi
•	 Rasedus või 1 nädal pärast sünnitust
•	 Traumaatiline elustamine
•	 Ravirefraktaarne hüpertensioon 
•	 Infektsioosne endokardiit
•	 Äge peptiline haavand
•	 Raske maksahaigus

KATE antikoagulantravi

Kiire antikoagulatsioon on saavutatav ainult parenteraalsete antikoagulan-
tidega (UH, LMWH-id, fondapariinuks). Arvestades ravimata KATE-ga 
patsientide suurt suremust, on lubatud antikoagulantraviga alustada suure 
kliinilise tõenäosusega patsientidel enne radioloogiliste vastuste saabumist.

KATE antikoagulantravis eristatakse ägedat ja pikaajalist ravi.

KATE äge ravi (2, 3)

Kasutatakse parenteraalseid antikoagulante ravidoosis.
Eelistatud ravimiteks on LMWH-id ja fondapariinuks. Ravijuhis lubab 

kasutada ka UH-i nii intravenoosse püsiinfusioonina kui ka subkutaanselt 
manustatuna.

Võimalused:
•	 UH i.v. püsiinfusioonina (boolus 80 Ü/kg või 5000 Ü, edasi infusioon 18 

Ü/kg tunnis või 1300 Ü tunnis)
•	 UH s.c. 
•	 LMWH s.c.
•	 fondapariinuks

Sellist ravi teha vähemalt 5 päeva, lisaks alustada võimalusel kohe suu-
kaudse varfariinraviga.
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Eestis registreeritud parenteraalsete antikoagulantide ravidoosid (5).
LMWH-id
•	 enoksapariin (Clexane) s.c. – 1,0 mg/kg 2 x päevas (Euroopas), 1,5mg/

kg 1 x päevas (USA-s)
•	 daltepariin (Fragmin) s.c. – 100 RÜ/kg 2 x päevas 
•	 nadropariin (Fraxiparine) s.c. – 85 RÜ/kg 2 x päevas
•	 bemipariin (Zibor) s.c. – 115 RÜ/kg 1 x päevas 

•	 5000 RÜ (< 50 kg)
•	 7500 RÜ (50–70 kg)
•	 10 000 RÜ (> 70 kg)

fondapariinuks s.c. 
•	 5 mg (kaal < 50 kg) 1 x päevas
•	 7,5 mg (kaal 50–100 kg) 1 x päevas
•	 10 mg (kaal > 100 kg) 1 x päevas

Peroraalse antikoagulandiga (varfariin) alustada võimalusel juba esimesel 
ravipäeval, paralleelselt kasutada LMWH-i või fondapariinuksit. LMWH-i 
või fondapariinuksi võib lõpetada, kui INR on olnud terapeutilises vahemi-
kus (2,0–3,0) vähemalt 24 tundi järjest.

KATE pikaajaline ravi (2, 3)

Ravi eesmärgiks on fataalse ja mittefataalse KATE kordumise vältimine. 
Pikaajaline antikoagulantravi toimib suukaudse antikoagulandi – varfa-
riiniga. Kasvajaga seotud KATE ravis soovitatakse varfariinile eelistada 
LMWH-i. Rasedatel on varfariin KATE raviks vastunäidustatud, ka nendel 
kasutatakse KATE raviks LMWH-i ravidoosis, v.a neil patsientidel, kel on 
klapiprotees.

Varfariini algdoosi valik

Soovitatakse vältida varfariini suuri doose, et ära hoida suuri INR-i kõiku-
misi. Varfariinravi tuleb alustada doosis, mis on eeldatavasti säilitusdoosiks. 
Algannus on 5–10 mg päevas. Vastavalt ACCP ravijuhisele ja Ameerika 
Geriaatrite Assotsiatsiooni soovitustele valida üle 70-aastastel patsientidel 
varfariini algdoosiks 3mg päevas (3).

Varfariinravi juhtimine
Vajalik on saavutada ja hoida INR-i 2,0–3,0. 

INR-i määrata iga päev kuni INR-i stabiliseerumiseni, seejärel 2–3 korda 
nädalas 1–2 nädala vältel, edasi iga 4 nädala tagant, kui INR püsib stabiilne. 
Ebastabiilse INR korral on vajalik sagedasem kontroll.

Kui raviskeemi lisatakse uus ravim, siis vajadusel määrata INR-i sage-
damini.

Kindlasti tuleb patsienti küsitleda kaasuva ravi suhtes (eriti oluline ravi-
mite suhtes, mis kas tugevdavad või nõrgestavad varfariini toimet).

Kõrge intensiivsusega antikoagulatsioon (INR 3,1–4,0) ega nn madala 
intensiivsusega antikoagulatsioon (INR 1,5–1,9) ei ole näidustatud (2).

NB! Eestis on saadaval nii 3 mg (helesinised) kui ka 5 mg (roosad) 
varfariini (Marevani) tabletid. 

Patsiendiga varfariini doosist rääkides peame olema kindlad, et ei aja 
segamini milligramme ja tablette. Soovitatav on rääkida päeva- ja näda-
ladoosist milligrammides.

Varfariinravi vastunäidustused:

•	 Kalduvus verejooksudele (trombotsütopeenia, hemofiilia, von Wille-
brandi tõbi)

•	 Raske maksapuudulikkus või maksatsirroos
•	 Ravimata või ravile allumatu hüpertensioon
•	 Hiljutine intrakraniaalne verejooks anamneesis, eelsoodumus selleks 

(ajuarterite aneurüsm)
•	 Neurokirurgilised või silmaoperatsioonid
•	 Eelsoodumus seedetrakti või urogenitaaltrakti verejooksudele
•	 Infektsioosne endokardiit
•	 Vedelik perikardiõõnes
•	 Dementsus, psühhoos, alkoholism
•	 Rasedus

Antikoagulantravi kestus

Varfariinravi kestuse üle on vaieldud aastaid. On teada, et 10 aasta jooksul 
retsidiveerub 30% VTE juhtudest. Ravi seisukohast on SVT ja KATE soovi-
tused sarnased, neid käsitletakse ravi seisukohalt ühtse sündroomina.
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Antikoagulantravi ravi kestused (3):

•	 Esmane SVT/KATE mööduva riskiteguriga varfariin vähemalt 3 kuud 
(VTE retsidiive selles rühmas harva)

•	 Esmane idiopaatiline SVT/KATE 
•	 varfariin vähemalt 3 kuud, siis hinnata pikemaajalise ravi kasu/riski 

suhet. Kui veritsust pole ja antikoagulantravi seire olnud korras, siis 
näidustatud pikaajaline ravi – 12 kuud (kauem?)

•	 SVT/KATE ja pahaloomuline kasvaja 
•	 LMWH-i ravidoosis 3–6 kuud (selles rühmas esineb sagedamini VTE 

retsidiive ja varfariinraviga seotud veritsusi)
•	 vafariin/LMWH määramata ajaks, kuni kasvaja on taandunud

Probleemiks on LMWH-i kõrge hind.
•	 Esmane SVT/KATE ja trombofiilia

•	 varfariin 6–12 kuud (kauem?) 
Trombofiiliad: antitrombiin III, proteiin S ja proteiin C puudus; V teguri 
geeni Leideni mutatsioon, protrombiini G20210A mutatsioon, VIII hüübi-
misteguri kontsentratsiooni tõus 
•	 Esmane SVT/KATE ja dokumenteeritud antifosfolipiidantikehad või 

2 ja enam trombofiilset muutust 
•	 varfariin 12 kuud (eluaegne?) 

•	 Korduv SVT/KATE 
•	 optimaalne antikoagulantravi aeg teadmata; eluaegne? Oluline on riski-

tegurite analüüs! Riski hindamisel on abi korduvast Doppleri sonograa-
fiast residuaaltromboosi tuvastamiseks ja D-dimeeride määramisest.

•	 Rasedusaegne SVT/KATE
Anda LMWH-i ravidoosis kogu raseduse jooksul!

•	 kogu raseduse ajal sama annus (?) või
•	 kohaldada annust kehakaalu järgi või
•	 jälgida anti-Xa aktiivsust – ravidoosi puhul 3–4 h pärast süstet on re-

ferentsväärtus 0,5–1,2 anti-Xa Ü/ml
Sünnitusjärgset antikoagulantravi jätkatakse 6 nädala jooksul. Rasedusaeg-
se VTE antikoagulantravi peab kestma 6 kuud. Varfariinraviga võib alusta-
da 1.–2. sünnitusjärgsel päeval (paralleelselt LMWH-iga, kuni INR on 2–3). 

lisaks:

•	 Patsientidele, kellel KATE on leitud nn juhuleiuna (tegu on asümpto-
maatilise KATE-ga, ingl k incidental PE), anda antikoagulantravi sama-
del alustel mis sümptomaatilise KATE puhul.

•	 Patsientidel, kes on KATE tõttu varfariinravil ja kellel on INR-i kont-
roll raskendatud, soovitatakse esimesed 3 kuud hoida INR-i vahemikus 
2,0–3,0, edasi võib INR jääda 1,5–1,9 vahele ja INR-i kontroll toimuda 
harvem – see on ikkagi parem kui ravi lõpetamine (3).
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