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Cepljenje  pro9  SARS-CoV-2  virusu  lahko  spremljajo  zaple9.  Med  zelo  redke  zaplete  po

cepljenju  z  vektorskimi  cepivi  sodijo  venski  trombembolizmi  (VTE)  s  sočasno

trombocitopenijo, ki nastanejo predvsem v možganskih sinusih ali drugih venah, v katerih jih

običajno  sicer  redkeje  ugotavljamo.  Še  redkeje  pride  do  zapor  arterij,  ki  jih  ravno  tako

spremlja  trombocitopenija.  Pato2ziološki  mehanizem in  klinična slika sta podobni  9s9,  ki

nastane  ob  s  heparinom  povzročeni  trombocitopeniji  (HIT),  ki  jo  prav  tako  spremljajo

tromboze  (1).  Menijo,  da  se  adenovirus,  ki  je  vektor  pri  nekaterih  cepivih,  veže  na

trombocite in povzroči njihovo preak9vacijo. Pro9telesa, ki ob cepljenju nastanejo, se vežejo

na trombocitni faktor 4 in podobno kot pri HIT povzročijo trombozo  (2). Ta mehanizem so

ugotovili  pri  uporabi  cepiva ChAdOx1 nCoV-19 (Astra  Zeneca)  (2–4),  ki  uporablja

šimpanzovski  adenovirus  in  tudi  pri  cepivu  Ad26.COV2.S  (5,6),  kjer  uporabljajo  človeški

adenovirus  (Johnson  &  Johnson).  Tudi  nekatera  druga  cepiva  uporabljajo  kot  vektor

adenovirus, a o tovrstnih zaple9h ob njihovi uporabi (še) niso poročali.  Stanje v literaturi

opisujejo  z  različnimi  izrazi:  s  cepljenjem  povzročena  protrombo9čna  imunska

trombocitopenija  (vaccine-induced  prothrombo2c  immune  thrombocytopenia –  VIPIT),  s

cepljenjem  povzročena  imunska  trombo9čna  trombocitopenija  (vaccine-induced  immune

thrombo2c thrombocytopenia – VITT) ali sindrom tromboze s trombocitopenijo (thrombosis

with thrombocytopenia syndrome-TTS) (2,7-9). V nadaljevanju uporabljamo kra9co VITT, ki je

najširše v uporabi. VITT lahko nastane pri 1 od 100 000  cepljenih oseb (9).

Tromboza običajno nastane 4-28 dni po cepljenju in jo spremlja trombocitopenija. Čeprav so

zaplet zaznali predvsem pri ženskah, mlajših od 60 let (2,10), menijo, da sta lahko prizadeta

oba  spola  in  da  tudi  ni  prepričljivih  starostnih  mej  (7,11).  Ne  poznamo  še  dejavnikov

tveganja, ki bi opredelili določene skupine z večjim tveganjem (11), zdi pa se, da osebna ali



družinska anamneza trombemboličnih dogodkov  v venskem ali arterijskem povirju tveganja

za VITT ne povečuje.

Več  strokovnih  združenj  je  izdalo  priporočila,  kako ukrepa9 ob sumu na VITT  (7,10–12).

Diagnos9čni postopek pri sumu na trombo9čni zaplet po cepljenju prikazuje slika 1 (8).

Slika 1. Obravnava bolnika s sumom na VITT - glej tekst (8); * glej Klinična slika VITT, ** glej

Diagnos9ka, *** glej Določitev HIT pro9teles, # glej Zdravljenje.

Klinična slika VITT 

Na  VITT  sumimo  pri  osebah  po  cepljenju  z  vektorskim  cepivom,  ki  imajo  hkra9  tudi

trombocitopenijo  ter  klinične  znake  in  simptome,  ki  so  značilni  za  trombozo  v  venskem

(klinična slika VTE v možganskih venah in sinusih, trebušnih venah in venah nog ter klinična



slika  pljučne  embolije)  ali  v  arterijskem  povirju  (klinična  slika  možganske  kapi,  akutne

arterijske zapore v udih ali na drugih mes9h) (7): 

 hud, vztrajen glavobol, fokalni nevrološki simptomi ali motnje vida

 težka sapa ali bolečina v prsih

 huda bolečina v trebuhu 

 boleče otekanje ali rdečina uda

 bledica ali hladen ud z bolečino 

Diagnos.ka

1. Osnovne laboratorijske preiskave

-hemogram

-koagulacijske preiskave (D-dimer, 2brinogen, aPTČ, PČ)

2. Slikovne preiskave za dokazovanje tromboze (glede na klinično sliko)

3. Ob potrjeni  trombozi  in sočasno dokazani  trombocitopeniji  opravimo še  določitev HIT

pro.teles (an9-PF4/heparin ELISA). 

Postopek  laboratorijskega  tes.ranja  za  določitev  HIT  pro.teles  na  Zavodu  RS  za

transfuzijsko medicino

Pro9telesa  nastala  ob  cepljenju  z  an9-PF4/heparin  z  ELISA  tes9ranjem  (2)  določajo  na

Zavodu RS za transfuzijsko medicino v Ljubljani,  Šlajmerjeva 6.  Za izvedbo ELISA testa je

potrebnih 5 - 7 mL venske krvi  brez an9koagulanta (epruveta z rdečim pokrovčkom). Na

naročilnici  za  trombocitne  preiskave  označimo  Določanje  prisotnos2  HIT  pro2teles  in

dopišemo  »po  cepljenju«  ali  »sum na  VITT«.  Preiskavo  izvajajo  vsak  delovni  dan,  vzorci

preje9 po 11.uri so tes9rani naslednji dan. V primeru, da se epruvete ne dostavi v laboratorij

takoj  po  odvzemu  krvi,  jo  lahko  hranimo  v  hladilniku  do  24  ur.  Vzorci  bodo  naknadno

tes9rani tudi z razširjenim funkcijskim potrditvenim testom.



Diferencialna diagnoza

Trombocitopenija  se  po  cepljenju  pojavlja  tudi  iz  drugih  razlogov.  Pri  pomembni

trombocitopeniji  brez  sočasne  tromboze  diferencialno  diagnos9čno  prihajajo  v  poštev

predvsem cepivom sprožena imunska trombocitopenija  (12) in druge hematološke bolezni

(HUS,  an9fosfolipidni  sindrom,  paroksizmalna  nočna  hemoglobinurija,  maligne  bolezni).

Svetujemo posvet s hematologom.

Zdravljenje

Zdravljenje pričnemo takoj, ko pri bolniku, ki je bil pred 4 do 28 dnevi cepljen z vektorskim

cepivom in ima trombocitopenijo, s slikovnimi preiskavami potrdimo trombozo; ne čakamo

rezultatov  tes9ranja na  pro9telesa  pro9 trombocitom. Ob ukrepanju  je  treba upošteva9

celotno  stanje  bolnika  -  predvsem  možnost  krvavitev  ob  an9koagulacijskem  zdravljenju.

Obenem pa je treba vede9, da je smrtnost ob neprepoznanem ali neustrezno zdravljenem

VITT visoka (7,8).  

Priporočena terapija:

 neheparinski  an.koagulan.  (fondaparin,  argatroban,  bivalirudin,  ob št.  trombocitov  nad

50x109/L lahko tudi  apiksaban, rivaroksaban). Odmerki so enaki kot pri zdravljenju VTE. 

 imunoglobulini  (IVIG) 0,5 -1g/kg /dan najmanj dva dni zapored; vedno v primeru življenje

ogrožujoče tromboze, ob številu trombocitov < 50x109/L ali v primeru, da zaradi tveganja

za krvavitev ne zdravimo  z an9koagulacijskimi zdravili (8,9). 

 kor.kosteroidi  (me9lprednizolon) 1-2mg/kg  ob tromboci9h <50x109/L , če ni na voljo

IVIG ali sočasno z IVIG, če so tromboci9 < 30x109/L.

Ne  uporabljamo  nefrakcioniranega  heparina  ali  nizkomolekularnih  heparinov (ni9  v

minimalnih odmerkih, npr za spiranje katetrov),  zaviralcev vitamina K ali  an.agregacijskih

zdravil 

Izogibamo se transfuzijam trombocitov, razen v primeru nujnih kirurških posegov (8).



Trajanje zdravljenja

Venske trombembolizme zdravimo z  an9koagulacijskimi  zdravili  vsaj  3  mesece,  arterijske

zapore pa do dviga trombocitov nad 150x 109/L,  nato an9koagulacijsko zdravljenje lahko

nadomes9mo z an9agregacijskim (aspirin 100 mg/dan) (7,10).

Zaplet je zelo redek, zato je smiselno, da se bolnik premes9 v terciarni center, lečeči zdravnik

naj se o ukrepanju posvetuje tudi s specialistom KO za žilne bolezni v UKC Ljubljana ter po

potrebi s specialis9 drugih strok ( infektologom, hematologom, nevrologom...).
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