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Venöstrombosorsakasavenkombinationavgenetiska,livs-
stils-ochmiljöfaktorer.Begreppetfamiljärtrombofilimynta-
desimittenav1950-talet,dåmankundepåvisaenklarärft-
lighetsgång i trombossjukdomen [1, 2]. Sedan dess har flera
medföddatrombofilitillståndkonstaterats(TabellI),avvilka
någotellernågrahittashos30–60procentavtrombospatien-
ternaberoendepåhurde selekteras [3-5].Hos oselekterade
patienter har ca 30 procent någon medfödd trombofilimar-
kör,medandenandelenstigertillca60procenthosyngrepa-
tientermedidiopatiskdjupventrombos[3-5].

Förvärvad trombofili
Denabsolut starkaste riskfaktorn för venös trombos ärhög
ålder.Hosbarnärriskenperår1/100000ochhosungavuxna
1/10000,medandenärsåhögsom1/100hosmänöver70års
ålder[6,7].Såledesärsannolikhetenatthittanågonärftligor-
saktillvenöstrombosmycketstörrehosenyngreänhosen
äldre patient, där ålder och andra förvärvade riskfaktorer
spelar en större roll. Tabell II visar en kortfattad samman-
ställningöver förvärvade riskfaktorer.Avdessa ger tidigare
venöstrombos,cancerochhögålderdenhögstariskenförve-
nöstrombos.

Medfödd trombofili
En trombosutredning ska göras endast om resultatet av ut-
redningenkanpåverkadenvidarehandläggningenavpatien-
ten eller dennes anhöriga. Att genomföra släktutredningar
vid texresistensmotaktiveratproteinC (APC)kanvaraav
värde för döttrar inför graviditet eller p-pillerförskrivning,
menresultatetkanocksåinnebäraenonödigorofören»gene-
tiskdefekt«,somegentligeninteharnågonbetydelseförpa-
tientenssjuklighet.Iblandgörsoönskadebifyndvidsläktut-
redningarna,oftastattbarnenharfelpappa.

Iblandhittassällsyntamenbetydelsefullamedföddatrom-
bofilier,texantitrombinbristellerhereditärbristpåproteinS
ellerC.Här är släktutredning viktig, både för att styrka att
bristenärhereditärochförattkunnaförebyggatrombosvid
risksituationer[8,9].

Familjehistoriaspelarenstorroll.20–30procentavpatien-
ternamedvenöstrombosrapporterarattennärasläktinghar
haft venös trombos [2]. Hos patientgruppen med släktan-
amnes är sannolikheten att hitta en kliniskt betydelsefull
trombofiliocksåstörre.

Släktanamnesenärtydligareipatientgruppenmedskidio-
patisk venös tromboembolism (VTE) (20–30 procent) om
manjämförmedgruppensomharenkändriskfaktorförve-

nöstrombos,texoperationellercancer,därsläktanamnesfö-
rekommerhosca10procent.

APC-resistens ärdenvanligaste genetiska riskfaktornas-
socierad med venös trombos [14, 15]. APC-resistens är en
ganskasvagmenvanligriskfaktor(heterozygotformhos5–11
procentibefolkningen).Riskökningenförenförstatrombos
är3–5gångerochföråterinsjuknandeitrombosendastca1,5
gånger[16].Denhomozygotaformeninnebärenriskökningpå
10–16gångerförenförstatrombosochca2gångerföråterin-
sjuknandeitrombos.VärdetavattkontrolleraAPC-resistens
hos patienter med venös trombos har diskuterats eftersom
riskökningenförennytrombosärrelativtlåg.

Protrombingenmutationen20210Amedförenökadnivåav
trombin,somgerökadriskförvenöstrombos.Riskökningen
motsvararden förAPC-resistens [16].Antitrombin-,protein
S-ochproteinC-bristinnebärallasänktanivåeravkoagula-
tionssystemets naturliga hämmare. Brist på någon av dessa
brukarvanligenledatillvenöstrombosföre50årsålder.Flera
mutationer har beskrivits för varje protein, varför genetisk
testninginteärlämpligikliniskpraxis.Riskenförenförsta
trombosökar10–16gångerochåterfalliennyvenöstrombos
ca2gånger[17].

Förhöjdanivåerav faktorVIII, IXellerXIär förknippade
med2–3gångerökadriskförvenöstrombos.Höganivåerav
faktorVIIIkanvaraärftligt,förfaktorIXochXIärdetmer
oklart[18].

Vad ska vi testa och varför?
Deanalysersomingår ientrombosutredning iklinisksjuk-
vårdframgåravFakta1.PK(INR)tasförattseompatienten
har warfarinbehandling. Aktiverad partiell tromboplastin
(APT)-tidärettscreeningtestförlupusantikoagulans.Detta
fåransessomentrombofiliutredningsomärtillräckligiru-
tinsjukvård.Attmätaochletaefterförhöjdanivåeravfaktor
VIII,IXochXIfårförnärvarandeansessomenspecialutred-
ning.Trombofilikangeökadriskföråterfallivenöstrombos
både under och efter avslutad antikoagulationsbehandling
ochkandärförvaraviktigatthitta(Tabell1).Familjärafor-
meravtrombofilikanhittas,ochpåverka familjerådgivning
omtrombosprofylaxirisksituationer.

Vem ska vi testa?
Venöstrombosärenmultifaktoriellsjukdomdärmångaom-
givningsfaktorer spelar roll. Det är därför inte av värde att
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Tidigare venös trombos och 
cancer är förutom ålder de 
starkaste förvärvade riskfak-
torerna för venös trombos.
Ärftlig trombofili hittas mer 
frekvent hos patienter som 
drabbats av idiopatisk venös 
trombos i yngre år och med 

anamnes på venös trombos i 
familjen.
Koagulationsutredning avse-
ende trombospredisponeran-
de faktorer ska endast göras 
på patienter där resultatet av 
utredningen kan förväntas 
vara till nytta för patienten.
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oselekteratgöratrombosutredningpåallapatientervidförsta
trombosen.Dådenstarkasteriskfaktornärålderärdetstörst
chansatthittaenbetydelsefullmedföddtrombofiliomman
tarprovpåyngrepatientermedidiopatiskavenösatromboser
ellerdärfleraidennärmastesläktenhardrabbats.

När ska vi testa?
Koagulationsutredning avseende trombospredisponerande
faktorer(Fakta1)kantasvidtretidpunkter:
1. Viddiagnos innanstartavwarfarinbehandling.Fördelen

är att provsvaren kommer under pågående behandling,
varföreventuelltbeslutomförlängdbehandlingblirenkla-
re.NackdelenärattfrämstfaktorVIIIkanvarafalsktför-
höjd,dådenärenakutfasreaktant.

2. Under pågående stabil warfarinbehandling. Om detta
framgåravremissen finnsdetenetableradalgoritmsom
laboratorietkananvändaförattjusteraförwarfarinetsef-
fektpåproteinSochC.

3. Vidbehandlingsperiodensslut,minsttvåveckorefteratt
warfarinsattsut.Dettagerdesäkrasteresultatenochre-
kommenderassomrutin.

Avremissenbehöverdetframgåomantikoagulationsbehand-
lingpågårochompatientenärgravidelleräterp-piller,efter-
somdettapåverkarproteinS,somblirförlågtochkanmiss-
tolkassomproteinS-brist.

FörhöjdanivåeravD-dimerellerfaktorVIIIfyraveckoref-
ter avslutad warfarinbehandling är oberoende prediktorer
förrecidiv[20-23].Denkliniskabetydelsenavdettaärdockli-
ten,dåriskökningenärsålågattbeslutomfortsattwarfarin-
behandlingellerinte,intekanbaserasenbartpådessa.

Behandling vid trombofili
Vissa riskfaktorer, tex aktiv malignitet eller flera tidigare
venösa tromboser, kan föranleda långtidsbehandling med
antikoagulantia. Vid nedärvd trombofili medför antitrom-
bin-,proteinS-ochproteinC-bristsamtävendehomozygota
formernaavAPC-resistensochprotrombingenmutationenså
stor risk för återfall i trombos (7–10procent) att längre be-
handlingstideroftarekommenderas(TabellI).Behandlings-
intensitetenärdensammaoavsettbakomliggandetrombofili;
PK(INR)2–3rekommenderas[6].

Riskstratifiering vid behandling av venös trombos
Balansen mellan blödning och en ny VTE måste alltid vara
medibedömningenompatientenskahalångtidsbehandling

medantikoagulantia [18].Föryngrepatientermed texanti-
trombinbristochVTEmedenuppskattadrecidivriskpåkan-
ske7–10procentochen lågblödningsriskpåca0,1–0,5pro-
centperårärvinstenmedbehandlinguppenbar.En75-årig
patientsomfåttsinförstatrombosefterenhöftoperationhar
mindrenyttaavtrombosutredning,eftersomåterfallsrisken
oavsetttrombofilifåransesvaralåg:3–5procentperår.Iden-
naåldersgruppärdessutomriskenförallvarligblödningmed
antikoagulationsbehandlingbetydligt högre, 4 procent eller
merperår,varfördennapatientinteharnyttaavlångtidsbe-
handlingmedwarfarin.

Konklusion
Dessabådapatientexempelvisarpåattdetärviktigtattrisk-
stratifieraochbedömadentotalariskenförennyVTEkontra
riskenförallvarligblödning.

FamiljärtrombofilimedtexAPC-resistensökarfrämstris-

taBell II. Riskfaktorer för förvärvad trombofili. LMH = lågmoleky-
lärt heparin.

Riskfaktor	 Risk	för	venös	trombos
Ålder	 Hos	barn	är	risken	per	år	1/100	000,	hos	
	 unga	vuxna	1/10	000,	hos	män	över	70	år	
	 1/100	[6,	7].
Tidigare	venös	 10	procent	får	ny	trombos	första	året,	
trombos	 därefter	5–7	procent	per	år	[6,	7].
Cancer	 20	procent	av	patienterna	med	venös	
	 trombos	har	känd	cancer.	40	procent	av	de
	 patienter	med	cancer	som	får	trombos	har	
	 en	metastaserad	sjukdom	[6].	
Manligt	kön	 Män	har	60	procent	större	risk	än	kvinnor		
	 [6,	7].
Internmedicinska		 Sängläge	i	minst	4	dagar	ger	ökad	risk.
patienter,		 Samtidig	cancer	eller	tidigare	trombos	ger
immobilisering	 högre	risk.	Risken	kan	halveras	med	LMH-
	 profylax	[10].
Långdistansresor	 Över	4	timmar	medför	fördubblad	risk	[11].
Övervikt	 BMI	på	över	30	kg/m2	ger	en	2–3	gånger
	 ökad	risk.
P-piller	 Med	östrogen	ökar	risken	för	både	arteriell		
	 och	venös	trombos	ca	2–5	gånger	[7].
Östrogenbehandling		 Cirka	2–5	gånger	ökad	risk	[7].
vid	menopaus	
Graviditet	 Risken	ökar	10	gånger	till	ca	1/1	000	[7].
Multitrauma	 Cirka	50–60	procent	utan	profylaktisk	
	 behandling	[6].
Kirurgi	 Cirka	30–50	procent	utan	profylaktisk	
	 behandling	[12].
Antifosfolipid-	 Överrisk	på	5–10	gånger	för	en	första	venös
antikropps-	 trombos.	Överrisk	på	ca	1,5	gånger	för	
syndromet	 återinsjuknande	[13].

n klinik och vetenskap

taBell I. Risk att insjukna i venös trombos (per år i procent) vid 
olika utfall av trombosutredning.

	 Första	venösa	 Återinsjuknande		
	 trombos	 i	venös	trombos
Utan	trombofili	 0,1	 2–5
Faktor	V	Leiden-	eller
protrombingenmutation		 0,3–0,5	 3,5–7,0
Lupusantikoagulans	
och/eller	kardiolipin-
antikroppar	 0,5–1,0	 5–7,5
Faktor	V	Leiden-	eller
protrombingenmutation
(homozygota	former)	 1,0–1,6	 7–10
Brist	på	antitrombin,	
protein	S	eller	protein	C	 1,0–1,6	 7–10

n fakta 1
Analyser som ingår i en 
trombosutredning i klinisk 
sjukvård
•  PK(INR)
•  APT-tid
•  Antitrombin
•  Protein C

•  Protein S
•   APC-resistens och faktor V 

Leiden-mutation 
•   Protrombin 20210A-muta-

tion
•   Antifosfolipidantikroppar 

och lupusantikoagulans
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kenattdrabbasavenförstatrombosjämförtmeddenövriga
befolkningen.När enpatient sökermed en trombos ochut-
redningensyftartillattvärderariskenförrecidivärriskök-
ningenmermodest(TabellI)[16].TotaltsettbidrarAPC-re-
sistensiheterozygotformtill10procentavåterfallen[16],vil-
ketvisarpåhurmultifaktorielltrombossjukdomenär[18].

Familjärtrombofiliutgörsåledesbaraendelavpatientens
riskprofil;vidbeslutomutredningochbehandlingmåstepa-
tientensallariskfaktorervägasin.

n klinik och vetenskap
 

n Potentiella bindningar eller jävsförhållanden: Inga uppgivna.
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