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Za hlavní pzaıtflogenetické mechanismy hyper-
koagulability (3, 6, 8) pokládáme:

1. Zvýšenou koncentraci koagulačních fakto-
rů v krvi s jejich aktivací a nedostatečnou clea-
rancí lreztiflkuloendotelem

Z. Zvýšený počet krevních destiček a jejich
aktivaci S Vyplavením vázoafktivních láitek Z nit-
ra destiček

3. Změny koncentrace kvoagulačních inhibito-
rů, především snížení antitrombi-nu III

4. Změny v metabolismu cévní stěny různé
etiolvogie (fyzikální, chemické .nebo infekční,
zateroš-maticvké Změny aj.)

5. Změny ve fibrinolyitickém Systému
6. Změny v žkzrevním toku `(stáza, Zvýšená vis-

flkżozi'ta krve).
Narůstajíci Výskyt trzombcfemzbolic-kých stavů

vedl k (hledání stále citlivějších testů, které by
co nejlépe postihly všechny výše uvedené me-
chanismy, ıpřispěly k 'diferenciální diagnóze a
usnadnily cílenou léčbu. Přesto nemáme dosud
test Se stoprocentní Zácıhytnžostí a musíme uží-
vat kombinace někfolik-a testů.

lCílem naší práce bylo Ověřit si citlivost a vý-
Znam .některých 'laboratorních testů u nemoc-
ných S akutními fhyperkoagulačnímˇi stavy.

Soubor vyšetřenýoh a metodika

V ozbdvobí let 1985—1987 jsme vyšetřili 124 ne-
mocných, kžteří byli hˇospitzaliz'ováni v Ústřední
vojenské nemocnicí. Kontrolní skupinu tvořilo
30 Zdravých osob. Nemocné jsme Ärozdělili do
6 Skupi'n (tab. 1). Šlo převážně o těžce |nemoc-
né, Z niohž nělkiteří byli hcspiıtalizfová'ni na re-
suscitačnim oddělení (sk. III) nebo na jednotce
intenzívní péče (sk. I a V]. Soubor jsme doplni-
li 4 ne'mfocnými S díseminovanou intravaskulár-
ní koagulací.

Tab. I

Skupiny nemocných Počet m/ž

I. Trombozy anebo 41
plicní embolie 42,6 30/11

II. Centrální iSchemicke' 36
mozkové příhody 30/655,0

III. Polytraumata, Sepse, 17
tčžkć infekce 14/330,0

IV. Maligni hematologic- 13
ká onemocnění 46:3 . _ 7/6

V. Ischemické choroby 13
Srdce 5236 10/3

VI. Diseminovaná intra- 4
vaskulární koagulace 74›8 0/4

Celkem 124 50,2 91/33

Kontrolní skupina 30 40,6 22/8

Vyšetření jsme prováděli podle jednotného
postupu při příjmu nemocných. Vyšetřovali
jsme běžně užívanými metodami:

-—— hladinu *fibriinogenu ‹(Fbg) 4—— biuretovou
metodou s použižtífm trombinu,

—-— počet destiček (Trc) —— podle Björkmanna,
—-— degradační yprodukty Íibrinvogenu (FDP),

fíbrinogenu D (FDP D], fibrinogenu E (FDP E)
v Séru —— jednoduchou imunoprecipitační me-
`toˇd'ou v kažpiláře, pomocí specifických antisér
ÚSOL, . _

—— etanolový gelačni test (ET) —- podle La-
talla,

—— *zprotamiınsulffáitový test (PS) —— podle Ko-
Walskihc a Seamana,
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—— antitrombin III v plazmě i v Séru .'[AT III .p,
AT III s] —— chromogenní metodou podle Ry-
báka,

—— aktivovaný parciální žtrzomboplastinový čas
[APTT] —— S ypoužitím APTT-setu flÚSOL, `

—— cirkulujîcî destičkově agregáty [CPA] ——
podle Wua a Hoaka,

—- beta-Itromboglobulin v plaz'mě {beta TG] —-
RSA metodou [RCC Amershamy

Výsledky

V tabulce 2 uvádíme průměrné Ihšodnoty, smě-
rodatnou odchylku, procento patologických ná-
lezů a statistickou významnoszt jednotlivých vy-
šetření uvedených skupin. Označením +, ++, je
vyjádřena 50/0 a 10/0 Statistická významnost vy-
šetření skupin I-V proti Skupině kontrolní `[ K].
Statistická významnost vyšetření mezi jednoItIi-
vými skupinami I-V je uvedena v tab. 3. Sku-
pina VI nebyla pro malý počet .nemocných sta-
tisticky hodnocena, jsou uvedeny pouze prů-
měrné hodnoty a procento výskyltu patologic-
kých hodnot. Tato Skupina je charakterizována
hypoıfibrinogenémií, trıombocytopeınií, vysokou
hladinou fibrivnogenových degradačních štěpů
a pozitivními parakoagulačními testy. Ve všech
případech byla rovněž Snížena aktiviıta anti-
.trombi'nu III a prodloužení APTT. -

Statistické [hodnocení bylo provedeno nepáro-
vým t-testem. Kontrolní Skupina měla interval
spolehlivosti p<0,01. Iazko patologické označu-
jeme Ihodno'ty Iišící Se Staıtisticky významně od
kontrolní skupiny.
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Tab. 3

Fbg ˇ I z
FDP II : III, III:V
FDP D I : II, II:III
FDP E II : III
ET II : III, III:IV,V
PS II : III, III:V
AT III p II : III
AT III S II : III, III:V
APTT I : V
beta TG III : V
Fbg III: IV
Trø II: III
FDP III: IV
FDPD III z V
FDP E III z IV, V
PS III: IV
AT IIIp I z II
AT III s I z II
APTT IV z V

p < 0,01 II, III:II

p < 0,05

Diskuse

Ve všech Skuzpinách SIedo-vaného 'souboru by-
Iy statisticky významně časté nálezy hyperkoa-
gulačního charakteru [ tab. 2]. Camacho aj. [1]
ve svém souboru 120 akutnícıh i chronických
hyperkoagulačníclh onemocnění Zjistili zvýšené
hodnoty fibrinogenu v 66 0/0, FDP V 55 0/0, FDP D
a E v 33 0/0 a snížení AT III V 34 O/0. Vyšší vý-
Sky-t patologických ınálezů v našem souboru je
pravděpodobně způsoben těžkým Stavem vyše-
třżovaných nemocných.

Tab. 4

Před 1. pooperační
Operací*) den

4- Heparin 5 tis. j. 3 >< d. s. c.

4. pooperační 9. pooperační 17. pooperační
den den den

._› ACP

Fbg 5,60 4,20
g/l

6,80 3,35

Trc 109/1 196 261 323 301 241

FDP 27 26mg/l 24 15 O

FDP
mg/l 25 0 24 O 24 0 24 0 0 0

nkat/ 1 - 90 80 64 45 80 72 90 45 150 100

_27,9 40,4 32,3 33,6 39,8

0,84 0,96index 0,87 0,90 0,92

*) před podáním heparinu ACP :- acylpyrin
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vv,Nejvyssı výskyt patologiokýoh nálezů jsme
Zjistili ve III Skupině. Těžká `.tkáňová poškození
a některé infekce [purulešntní me-ningiˇtfiıda) způ-
Sobují Svým Ihemodynalmiokým stresem, hypo-
Xií a vázotıoxiokými vlivy výrazné Změny koa-
gulačních mechanismů, aktivaci destiček a
Změny f.ibr,vinolýzy, které vedou často k trombó-
Ze [3, 7, 8). Laboratorní sledování těchto ne-
mocných může mít tedy význam pro včasné Za-
hájení jejich racionální léčby. Významné nále-
zy, ale S nižším výskytem pozitivity, jsme Zjis-
tili též ve skupině I, která Se .statisticky neodli-
šuje od Sk. III (tab. 3). Závažnost nálezů je nut-
no hodnotit až po [komplexním posouzení více
testů: hladiny t'iflbrinogenu, jeho degradačníoh
produktů, pozitivity parakoıagulačních :testů a
beta-TG [3, 4, 15). Snížení AT III pod 75 0/0 nor-
mální hodnoty vždy značí Zvýšené riziko trom-
bózy ‹[8). Významnější je jeho Snížení v Séru,
což Spolu se Złkfrácením APTT ˇSvědflčí pro výšraz-
nou trombotickou pohotovost. Dobře je to patr-
né u nemocného 'S ana'mnes'ticky zjištěnou trom-
bózou a plicní embolizací, u něhož bylo nutné
provést operační zákrok z“[tab. 4). Správná anti-
koagulační léčba zabezpečila pooperační prů-
běh bez komplikací. Každý nemocný S trombo-
filní anam-nézou »a také nemocný vyššílho věku
by měl být hemokoagulačně vyšetřen [12].

Samotné zvýšení koncentrace íibrinogenu
v plazmě může být součástí akutní reaktivní
fáze na začátku onemocnění a je přechodné.
Avšak i v tom případě se zvyšuje trombotický
potenciál, poněvadž Íibrinogen je jedním z pro-
teinů, který zvyšuje nejen vviskozitu plné krve,
ale i agregaci destiček, erytrocytů a leukocytů
,[6,10,13).

Významnou roli v patogenezi trombóz mají
destičky především ySvou citlivosti na řadu Sti-
mulaflčních látek l[kolagenu, trombižnu, ADP
apod.) [5, 7). Sama trombocytvóza je méně vý-
znamná, důležitý je průkaz aktivace destiček,
který lze provést různými metodami [2). Velmi
citlivým znakem je beta tromboglobulin - p-ro-
tein, který Se při aktivaci destiček z .nich uvol-
ňuje do plazmy [9, 15). Ve všech Skupina/ch
jsme zjistí/li Statisticky významné odchylky od
kontrolní skupiny. Nálezy jsou srovnatelné
S nálezy Hulsteina aj. [[9), 4který u skupiny ne-
mocınýoh s trombózam-i a plicnimi emboliemi
nalezl 84,4±17,1ng/=ml a s infarktem flmyoıkar-
du 63,3±33,5ng/ml beta TG. Se zvyšujícím Se
věkem a u těžkýcih poškození ledvin Se hodnoty
beta TG zvyšují, a je proto nutné k tomu při-
hlédnout [14]. Našich 8 osob ve věku 65-76
let mělo hodnoty 50,75±11,0 ng/ml.

Sledování cirfkulují-cícìh destičkových ag-regá-
tů má zřejmě menší význam a i v literatuře se
uvádějí protichůdné výsledky [11, 14). Sami
jsme pozzorovali významně vyšší výskyt agregá-
tů u nemocných I., III. a V. skupiny, bez kore-
lace S beta TG. V některých Skupinác-h jsme
zjistili Závislost počtu ag-regátů na zvýšení poč-
tu destiček. -

Nemocní s ischemickým `Icerebrovastkulárníım

onemocněním vykazují nekonstantní abnormali-
ty testů zkflrevní koagulacea.destičkových funkcí.
Tyto abnormality jsou odrazem trombózy zvl.
v místech zúžení cév aterosklero'tic-kými pláty
nebo v místě krvácení do těchto plátů. V sou-
časné době Se zde Zdůrazňuje význam Snížené
regulace mıozkžového průtoku, závislé na prů-
měru cév, tlakové'm gradientu, reologických
vlastnostech krve, nitrolebním 'tlaku a srdečním
výkonu. Za důležité šrizikové taktory Se poklá-
dají, vedle zvýšené koncentrace Íib-rinogenu
v plazmě, zvýšená viSk-ozinta *kırve, podmíněna
především zvýšením její hematokrito-vé šhodno-
ty, ev. Snížená deformabilita erytrocytů .[6, 10).
Ve sledované Skupině jsme l.zvýšení Íibr'inogenu
pozoroval-i v 47,2 O/0, EZvýšení hematokritu jsme
nemohli Spolehlivě prokázat, protože Se hodno-
ty pře'krývaly S kontrolní Skupinou, která pro
:hodnocení tohoto [nekoagulačniho] parametru
byla malá. Rovněž ostatni nálezy Svě'dčí pro
aktivaci koagulační-ho Systému, avšak v menší
míře v porovnání S ostatními Skˇupiına`mi. Zna-
lost tězc'hto nálezů v časné fázi onemocnění mů-
že pomoci lépe medikamentózně ovlivnit vznik-
lá ischemická ložiska.

Závěrem lZ-e říci, že získané nálezy p-rokáza-
ly, že laboratorní metody, [které máme k dispo-
zici, mají dostatečnou citlivost a jsou užitečné
v diagnostice akutních hyperkoagíulačních Sta-
vů. Mají svůj význam i v preven-ci a léčbě trom-
boembolických komplikací. '
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