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VEILEDNING FOR PERSONER MED
AKTIVERT PROTEIN C RESISTENS (“Leiden-mutasjonen”)

HVORDAN BLODPROPP OPPSTAR

For & stanse bigdning tettes skader i blodareveggen
med plugger som bestar av proteinfibre og blodceller.
Noen ganger oppstar slike plugger uten forutgaende
karskade. Dette kalles blodpropp eller trombose.
Mennesker som har gkt evne til & lage slike
blodpropper, har lettere enn andre for a fa blodpropp.
De har trombosetendens.

Noen personer danner lettere blodpropp i pulsarer
(arterier) som ferer blodet ut i kroppen. Slik
blodpropp kan fere til utvikling av hjerteinfarkt og
hjerneslag.

Andre mennesker danner lettere blodpropp i
samledrer (vener). Vener fegrer blodet tilbake til
hjertet. Blodpropp som dannes i vener kalles dyp
venetrombose. Typiske symptomer er hovent, spent
og smertefullt ben (eller arm). Dersom en slik
blodpropp lesner, kan den ga til lungene (kalles
lungembolisme). Dette kan vaere en alvorlig tilstand
som kan gi hjertebank, andened, brystsmerter og
blodig oppspytt.

Evnen til & danne biodpropp skjer gjennom
kompliserte og neye regulerte reaksjoner i blodet. |
lopet av de siste arene er det pavist flere faktorer
eller proteiner i blodet som er viktige for denne
reguleringen. | noen familier er det oppstatt
forandringer i arveanleggene som farer til produksjon
av defekte faktorer.

Noen av disse faktorene kan na undersgkes ved hjelp
av en enkel biodpreve. Pavisning av slike defekter
gjer det mulig & ta forholdsregler som kan hindre
utvikling av blodpropp.  Spesielt gjelder dette
situasjoner som medferer storre risiko; dvs.
operasjoner, skader, svangerskap og fedsel, bruk av
P-piller, infeksjoner, kreftsykdom og langvarig
sengeleie.

AKTIVERT PROTEIN C (APC) RESISTENS -
FAKTOR 5 LEIDEN-MUTASJONEN

Protein C er en av de faktorene i blodet som regulerer
evnen til & danne blodpropp. Aktivert protein C
hindrer blodpropp ved & bryte ned en annen faktor i
biodet som kalles faktor 5. Hos 5-10% av alle
nordmenn er det oppstatt en forandringi arveanlegget
for faktor 5 som medfarer at aktivert protein C ikke sa
effektivt kan hindre blodpropp. Dette kalles aktivert
protein C (APC) resistens.

Ved aktivert protein C resistens er det nesten alltid
oppstatt det vi kaller en mutasjon slik at aminosyren
arginin er byttet ut med aminosyren glutamin i
posisjon 506 i faktor 5 molekylet. Mutasjonen har fatt
navnet faktor 5§ Leiden mutasjonen.

APC-resistens kan pavises ved hjelp av en enkel
blodprgve som kalles APC-resistens. Normal verdi
for APC-resistens (verdi over 70%) utelukker med
stor sannynlighet at det foreligger faktor 5 Leiden-
mutasjonen. Lav verdi (<70%) tyder pa at det det
forligger en mutasjon. Selve mutasjonen kan pavises
direkte ved hjelp av en gen-test som kalles Leiden-
mutasjonen.

ARVELIGHET VED APC-RESISTENS -
UTREDNING AV FAMILIEMEDLEMMER
APC-resistens er arvelig. Mennesker har normalt
doble arveanlegg ved at de arver ett anlegg fra mor
og ett fra far. Det vanligste er & arve Leiden-
mutasjonen bare fra den ene av foreldrene (kalles
heterozygot), menisjeldne tilfelle kan tilstanden veere
arvet fra begge foreldre (kalles homozygot).

Hos personer med ett enkelt arveanlegg for Leiden-
mutasjonen (heterozygote), er det 50% sjanse for at
dette arveanlegget blir overfort til barnet. Dersom
den ene av foreldrene har dobbelt arveanlegg for
Leiden-mutasjonen, vil alle barna far overfgrt ett
enkelt arveanlegg. Dersom begge foreldrene har
Leiden-mutasjonen, foreligger det mulighet for at
barnet ikke far overfgrt mutasjonen, men ogsa
mulighet for at barnet far mutasjonen i enkel dose
eller i dobbel dose.

Pavisning av APC-resistens hos en pasient med
trombose bor fore til veiledning og evt. utredning av
familien, seerlig nar flere familiemediemmer er
affiserte. Spesielt er det viktig & utrede
familiemediemmer fgr de blir utsatt for situasjoner
som medfgrer gkt risiko for blodpropp, bl.a.
operasjoner, P-piller og svangerskap. Det bar
normalt ikke foretas utredning nér det ikke har veert
trombose i familien.

HVA BETYR DET A HA APC-RESISTENS?
APC-resistens medferer gkt risiko for dyp
venetrombose og lungeembolisme, men medfgrer
sannsynligvis ikke gkt risiko for hjerteinfarkt eller
hjerneslag.



Hos personer med ett enkelt arveanlegg for APC-
resistens (heterozygot), og som har
familiemedlemmer med trombose, er det trolig 5-8
ganger ekt risiko for & f& dyp venetrombose eller
lungeembolisme. Fortsatt er det likevel fa personer

som vil utvikle trombose fordi dyp venetrombose og
lungeembolisme er sijelden. Personer som har
dobbelt arveanlegg (homozygot) har imidlertid mye
starre risiko.

Noen personer blir undersgkt pa APC-resistens uten
at det har veert trombose i familien. Forelgpig vet vi
imidlertid ikke sikkert hvilken rolle APC-resistens
spiller hos slike individer, men vitror at APC-resistens
bare gir litt gkt risiko for dyp venetrombose og
lungeembolisme.

BEHANDLING VED NYOPPSTATT DYP
VENETROMBOSE / LUNGEEMBOLISME

Ved nyoppstatt dyp venetrombose eller
lungeembolisme ber alle pasienter f& behandling med
lav molekylvekt heparin (legemidiene Fragmin eller
Klexane). Fragmin og Klexane gis som injeksjoner i
huden én eller to ganger daglig og stopper
umiddelbart blodproppdannelsen. De fleste
pasientene vil samtidig fa behandling med Marevan
tabletter. Marevan setter ned produksjonen av
faktorer som er viktige for & danne blodpropp.
Marevan virker ferst ordentlig etter 4-6 dager. Dette
er grunnen til at behandlingen alltid starter sammen
med lav molekylvekt heparin (4-5 dager).

BEHANDLING ETTER GJENNOMGATT DYP
VENETROMBOSE / LUNGEEMBOLISME
Pasienter med APC-resistens som har fatt dyp
venetrombose eller Iungeembolisme, ber fa
behandling med Marevan i 3-6 maneder. Ved
tilbakefall (ny blodpropp) kan det bli aktuelt med
langvarig (livslang) behandling.

FOREBYGGING AV BLODPROPP | ANDRE
SITUASJONER

Individer med APC-resistens, og som har hatt
trombose, ber fa forebyggende behandling med lave
doser Fragmin eller Kiexane i forbindelse med
skader, operasjoner, infeksjonssykdommer og
langvarig sengeleie.

FOREBYGGING AV BLODPROPP UNDER
SVANGERSKAP

Kvinner med APC-resistens, og som har hatt
trombose, ber f& forebyggende behandling med
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Fragmin eller Klexane gjennom hele svangerskapet.
Den forebyggende behandlingen ber starte straks
svangerskapet er konstatert og fortsette 2-4 uker
etter fedselen. Medikamentene passerer ikke over
fra mor til foster og kan derfor ikke skade fosteret.

Hos kvinner med kjent APC-resistens, og som ikke
har hatt trombose, ma en vurdere hver enkelt pasient
individuelt med tankte pa forebyggende behandling.
Hos noen (spesielt de som har dobbelt arveanlegg)
vil det veere aktuelt & gi forebyggende behandling
med Fragmi eller Klexane siste 1-3 maneder for
fedselen og den forste tiden (1-3 maneder) etter
fedselen. Slike kvinner ma i alle fall fglges ngye
under svangerskapet.

P-PILLER OG @STROGENER

P-piller som inneholder gstrogener medferer en litt
okt risiko for blodpropp (ca 2-4 ganger gkt risiko).
Kombinasjonen av P-piller og APC-resistens
medferer trolig omlag 20-30 ganger okt risiko nar
andre familiemediemmer har hatt dyp venetrombose
eller lungeembolisme. Hos kvinner med dobbelt
arveanlegg (homozygot) er risikoen enda mye storre.
Vianbefaler derfor at slike kvinner ikke bgr bruke P-
piller som inneholder gstrogen.

Hos kvinner med APC-resistens, men som selv ikke
har hatt trombose og som ikke har familimedlemmer
med trombose, er risikoen for dyp venetrombose og
lungeembolisme mer uklar. Var anbefaling er likevel
at slike kvinner ber unnga P-piller som inneholder
ostrogen. Spesielt gjelder dette kvinner som har
dobbelt arveanlegg.

| forbindelse med overgangsalder er det aktuelt for
mange kvinner a bruke en liten dose gstrogener. Hos
kvinner med APC-resistens, og som har hatt
trombose, ber slik behandling bare starte etter ngye
radgivning og i samrad med spesialist p& omradet
(oftest hematolog).

GENERELT

Det er viktig & kjenne til tilstanden og veere klar over
symptomer p& dyp venetrombose og
lungeembolisme. Ved sykdom, skade, operasjon og
svangerskap kan det vaere av avgjerende betydning
for vurdering og behandling at legen blir informert om
tistanden slik at det kan iverksettes tiltak for &
forebygge eller behandle trombose.
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