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Souhrn: Tendenci soucasné mediciny je zachovani moznosti provadéni potrebnych tkond u nemocnych, u nichz je jejich provedent
ztizeno poruchou hemostazy. Mezi né pati vrozené poruchy krevniho srdzeni, poruchy hemostazy provazejici dalsi choroby a také
lé¢ba, kterd hemostazu bud cilené, nebo v rdmci nezadoucich Gcinkd naruduje. Ke koagula¢nim porucham fadime vrozené krva-
civé ¢i trombotické stavy, ziskané poruchy krevniho sraZeni - v naprosté vét3iné kombinované - provézejici téhotenstvi, zdvaznd in-
terni a chirurgickd onemocnéni, téZ3i trazy, poranéni, popaleniny, malignity, systémova onemocnéni pojiva, zanétlivd onemocnéni
stfeva a celou fadu dalSich chorob. Samostatnou kapitolou je protisrazliva léc¢ba - at jiz protidestickova - pouzivand v [é¢bé ¢i pre-
venci tepenné trombdzy nebo antikoagulaéni, dominantné vyuzivana k feenf zZilniho tromboembolizmu. V potaz musi byt brana
také lécba, kterd koagulaci ovlivriuje svymi nezadoucimi tcinky.

Kli¢ova slova: operace - krvdceni - trombdza - transfuzni pfipravky - krevni derivaty - heparin - warfarin

Preparation of patients with haemostatic disorder for invasive medical interventions

Summary: The current trend in medicine is to sustain the possibility for necessary procedures to be performed in patients who
suffer from haemostatic disorders which complicate eventual surgery. Among such disorders are congenital blood coagulation
disorders, haemostatic disorders concomitant with other diseases and also therapies which affect haemostasis either on purpose
or as part of adverse effects. Among coagulation disorders are congenital haemorrhagic or thrombotic conditions, acquired
blood coagulation disorders - combined in the vast majority of cases - and associated with pregnancy, severe internal diseases
and surgery related diseases, severe injuries, wounds, burns, malignancies, systemic connective tissue diseases, inflammatory
bowel disease, and a number of other diseases. A separate issue is that of anticoagulation therapy - both antiplatelet, used in the
treatment or prevention of venous thrombosis, and anticoagulation, predominantly used to manage venous thromboembolism.
Also considered should be any therapy which may have a negative impact on coagulation due to its adverse effects.
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Uvod

Soucasna medicina se snazi o zacho-
vani moznosti provadéni potrebnych
tkont u nemocnych, u nichz je jejich
provedenf ztizeno poruchou krevniho
srazeni. Mezi né pati vrozené poru-
chy krevniho srdZenf a sekundarni po-
ruchy hemostdzy provézejici dal3i cho-
roby. Také lé¢ba, kterda hemostdzu
bud cilené, nebo v ramci nezddoucich
tcink narusuje, je vyznamnym koa-
gula¢nim problémem chirurgickych ¢i
jinych interven¢nich vykond.
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Ke koagula¢nim poruchdm fadime,
jak jiz bylo zminéno, vrozené krvacivé
nebo trombotické stavy a ziskané po-
ruchy krevniho srdzeni - v naprosté
vétsiné kombinované, provazejici té-
hotenstvi, zdvaznd interni a chirurgickd
onemocnéni, té€z8f trazy, poranéni, po-
péleniny, malignity, systémova one-
mocnénf{ pojiva, zanétlivd onemocnéni
stfeva, selhdnf jater, ledvin, srdce, he-
molytické anémie, paroxyzmalni no¢ni
hemoglobinurii, myeloproliferace, pa-
raproteinemie a dal$i choroby.

Vyznamnou kapitolou problému krev-
niho srdzeni je protisrazliva lé¢ba -
at jiz antitrombocytarni pouzivand
v |é¢bé a prevenci tepenné trombdzy,
nebo antikoagulaénf, resp. antitrom-
botickd, dominantné vyuzivand k fe-
geni Zilntho tromboembolizmu [6].
Na tomto misté je tfeba zminit také
lé¢bu, kterd koagulaci ovlivriuje svymi
nezadoucimi Gcinky. K tomu dochazi
napft. pfi [é¢bé nesteroidnimi antiflo-
gistiky, hormonalnimi pfipravky (pre-
deviim estrogeny) nebo cytostatiky aj.
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Aspekty pFipravy nemocnych

s hemokoagulacni poruchou

k intervenénimu vykonu

Pfiprava nemocnych s hemokoagu-
la¢ni poruchou k intervenénimu vy-
konu vychdzi ze soucasného chépani
poznani hemokoagulaénich procest,
které se opiraji o nasledujici aspekty:
jedna se o zmény v reaktivnim systému
organizmu, které zahrnuji odraz viech
zmén v dynamicky udrZzované homeo-
stdze organizmu a jednd se o vliv
avzajemné prolinanf p¥i¢in a nasledkd
s vyusténim do mnohdy protich(id-
nych klinickych i laboratornich situaci
[15]. Hemokoagulaéni porucha miize
u vrozené dispozice mit hypokoagu-
la¢ni charakter s klinickymi projevy
krvacivé diatézy nebo hyperkoagulaéni
charakter s trombotickymi projevy.
V ptipadech ziskanych poruch koagu-
lace se setkdvame vétSinou s kombi-
novanym defektem vedoucim ke vzni-
ku smiené klinické symptomatologie
krvdceni a trombdzy - k trombohe-
moragickému syndromu.

V souvislosti s p¥ipravou nemoc-
nych s jiz zminénymi koagula¢nimi
poruchami k chirurgickému zakroku ¢i
jinému intervenénimu vykonu je tieba
vedle dokonalého posouzeni poruchy
krevniho srdzeni také posouzeni na-
ro¢nosti samotného vykonu [17].
V tomto sméru je od pocatku nutna
tzkd spoluprdce osetfujictho lékare
s konzilidrnim hematologem v otdzce
oboustranného vyjasnéni okolnostf
pFipravy pro volbu co nejbezpecnéjsi
lé¢by u komplikovaného nemocného.

V rdmci predoperacni diagnostiky
k odhaleni poruchy hemostazy existuje
nékolikastupriovy algoritmus, ktery
muZe rychle urcit cilend opatrenf k za-
jisténi planované intervence a ktery
také urcuje dal3f postup dodate¢ného
vySetfeni stavu, v pFipadé, Ze se to
ukazuje jako potfebné. Zaroven urcuje
sledovani nemocného jak z hlediska
spektra provadénych vysetfeni, tak
také z hlediska délky intervalu prova-
dénych kontrol.

Z testll krevniho srdzenf a hemostdzy
patfi mezi zakladni laboratorni testy
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vySetfeni poctu krevnich desticek
(Plt), protrombinovy ¢as (PT), akti-
vovany parcidlni tromboplastinovy
¢as (APTT), stanoveni koncentrace
fibrinogenu a mnohdy také vySetfeni
antitrombinu (AT) a D-dimer( (DD)
[5].

K zajisténi nemocného s rizikem kr-
vaceni mame pro nemocné s koagu-
lopatii k dispozici transfuzni p¥ipravky,
krevni derivaty a hemostyptické léky
[19] nebo také, na prvni pohled pa-
radoxné, za urcitych okolnosti anti-
trombotické léky, které lze podavat
jako soucast komplexniho zajisténi
nemocného [9].

Transfuzni pFipravky jsou ty, které
jsou ziskdny a zpracovany z odbérd
krve ddrctl na transfuznich pracovis-
tich, zatimco krevni derivaty jsou pFi-
pravky ziskané vyrobnimi technolo-
giemi v ramci produkce farmaceutic-
kého pramyslu, at jiz z plazmy, nebo
jako jejich analogum rekombinant-
nimi postupy. Hemostyptické medi-
kamenty se ziskavaji v rdmci zpraco-
vani ptirodnich surovin nebo jsou
syntetickymi preparaty.

K dispozici je tedy cely arzendl, je-
hoz zékladem jsou pFedeviim trans-
fuznfi p¥ipravky a krevni (plazmatické)
derivaty ¢i jejich analoga s moznostf
jejich cileného vyuziti ve specifickych
situacich. Nékteré z nich jsou p¥i-
pravky obsahujici vétsi mnoZstvi koa-
gulacénich piisobkd, nékteré z nich jsou
naopak koncentraty jednotlivych fak-
tor( ¢i inhibitord, nékteré jsou v ak-
tivni, jiné v neaktivni formé, nékteré
jsou biologickymi produkty, jiné re-
kombinantnimi p¥ipravky. Biologické
preparaty se li§{ mirou a zptsobem
protivirového oSetreni, nékteré patfi
k cisténym a nékteré k vysoce cisté-
nym p¥ipravkim. Je pochopitelné, ze
se jednotlivé pfipravky znacné lisi také
pofizovaci cenou [16]. Lé¢ba zminé-
nymi preparaty muze byt doplfiovand
hemostyptiky. Nemocné zajistujeme
i antitrombotickou prevenci, kterd
pti normalizaci koagula¢niho nalezu
zajistuje nemocného proti vzniku

trombotickych komplikaci, které by
vyplyvaly z obecného i individudlniho
protrombotického rizika.

V kazdém ptipadé musi probihat
zajisténi nemocnych ve spolupraci
osetfujictho |ékafe (chirurga, radio-
loga), intenzivisty, hematologa a pfi-
padné dalsich specialistl. V soucasné
dobé Ize navic s vyhodou vyuzit dopo-
ruceni mezindrodnich konferenci a spo-
le¢nosti, které jsou k dispozici ve stéle
podrobnéjsich zpracovénich [7].

Zpusob zajisténi nemocnych
pro intervencni vykon
Z transfuznich pfipravkd se nejcastéji
vyuziva Cerstvé zmrazené plazmy, pfi-
padné kryoproteinu, a také desticko-
vého koncentratu. Z plazmatickych de-
rivatl jsou dominantnimi pt¥ipravky
koncentraty protrombinového kom-
plexu ¢i koncentraty aktivované te-
ndzy a protrombindzy - tedy komplexu
aktivovaného faktoru IX nebo faktoru X.
Pouzit v8ak |ze i koncentraty nékterych
jednotlivych faktori plazmatického
systému krevniho srdzeni, jako jsou
napt. koncentraty faktoru VIII ¢&i fak-
toru IX k substitu¢ni é¢bé predevsim
hemofilikd, dale pak koncentrét fak-
toru Xl u nemocnych s jeho defektem,
¢i faktoru VII ke kompenzaci jeho izo-
lovaného defektu. K dispozici je také
koncentrat faktord Xlll a I, tedy fibri-
nogenu, a jeho stabilizujiciho faktoru.
U nemocného s diagnostikovanym
defektem se v ramci pripravy vypodi-
tava sytici a ndsledné i udrZovaci ddvka
substitu¢niho pripravku. Principem kal-
kulace je pfepocet pozadované davky
ziskané z rozdilu vychozi a doporuce-
né hladiny s ohledem na povahu
a nérocnost planovaného vykonu.
Vzdy je dle hemostatické drovné pro
konkrétni vykon tedy dano, jakou mi-
nimalni hladinu toho kterého faktoru
ana jak dlouho je tfeba nastavit a jak
toho s danymi moznostmi lé¢ebnych
pripravkdl dosdhnout. Dle zndmého
obsahu dodanych preparatd vypodi-
tdme pozadovanou Uroveri vstupniho
nastaven{ [13].
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Vypocet sytici davky provadime né-
sledujicim zplsobem:

pozadovand hladina faktoru — vychozi hla-
dina faktoru (%) x télesnd hmotnost (kg)
= mnozstvi faktoru (v jednotkdch)

1 jednotka faktoru = aktivita faktoru
obsazend v 1 ml normalni smésné
plazmy [18].

Cerstvé zmrazenou plazmu, jejiz vy-
hoda tkvi predeviim v tom, Ze je sub-
stratem vsech faktord i inhibitor(,
a je tudiz vyvdZzenym preparatem, po-
ddvame jak u vrozenych, tak i ziskanych
koagulopatii velmi Sirokého spektra
[8]. K jejim indikacim patfi prede-
vsim DIC a koagulopatie provazejici
jaterni onemocnéni, dale mikroangio-
patické hemolytické syndromy, hemo-
lytické onemocnéni novorozencd,
z&asti i poruchy navozené peroralni
antikoagulacni 1é¢bou kumariny, zde
je vak vytlacovana koncentraty fak-
tor(i protrombinového komplexu, které
jsou lé¢bou specificky zamérenou.

Kromé plazmy Ize vyuZit ke komplexni
upravé i kryoprotein, ktery mize mit
svoje uplatnéni u nemocnych s hypo-
fibrinogenemii, defektem faktoru VIII
¢i VWF a faktoru XllI. Ve vétsiné indi-
kacf je vytlacen specifickymi monova-
lentnimi pFipravky a pouzivd se spiSe
z dGvodu ,,nouze“.

Vypocet davky kryoproteinu z hle-
diska fibrinogenu:

fibrinogen poZadovany — fibrinogen ak-
tudlni x PV,/minimdlni mnozZstvi fibrinogenu
(150 mg) v TU

Vypocet davky kryoproteinu z hle-
diska F VIII:
F VI pozadovany — F VIl aktudlni *
x PV/minimdlni F VIII (80 j) v TU,
kde PV (ml) = TBV x (1 - hematokrit),
TBV (ml) = télesna hmotnost x 70.

Ze specifickych (monovalentnich)
pFipravkd jsou to antihemofilika
(koncentraty F VIII a F IX), déle kon-
centraty faktord I, VII, X1, Xlll a vWF
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Tab. 1. Pfehled krevnich derivata.

Koncentraty faktoru VIII

- plazmatické derivaty (pdF VIII): Fanhdi, Immunate, Octanate
- rekombinantni preparaty: Advate, Refacto, Recombinate

Koncentraty faktoru IX

- plazmatické derivaty (pdF IX): Immunine, Octanine

- rekombinantni preparaty: Benefix

Koncentrt fibrinogenu
- Haemocomplettan

Koncentraty faktoru VII

- plazmaticky derivat: Factor VIl concentrate
- rekombinantni aktivovany prepardt: Novo Seven

Koncentraty faktoru XI
- Hemoleven

Koncentraty a vysokym obsahem von Willebrandova faktoru

- Haemate P, Willate, Wilfactin

Koncentrat protrombinového komplexu
- Prothromplex, FEIBA

Koncentrat antitrombinu

- Antitrombin Il concentrate, Kybernin, Atnativ

Koncentrat proteinu C

- neaktivovany protein C - Ceprotin, aktivovany protein C - Xigris

[10,12,14] (tab. 1). | v téchto, resp.
zvlasté v téchto pripadech provddime
vypocet davky koncentrdtu, ktery je
pochopitelné v dlisledku odligné indi-
vidudlni vytéZnosti dosazeni poZzado-
vané urovné lécby kontrolovan speci-
fickymi testy laboratorniho vySetreni.

Vedle koncentrat( jednotlivych fak-
tor( jsou z klinického hlediska velmi
uzivané koncentraty komplexu faktord,
u nichz maze kolisat mira aktivity jed-
notlivych komponent (F IX, F VII).
Patii k nim koncentrat faktoru pro-
trombinového komplexu (PCC), ev.
i specificky koncentrdt komplexu fak-
tor( obsahujici aktivovany F IX pouzi-
vany k obchvatu, resp. bypassové [é¢bé
v pfipadé vyskytu inhibitoru faktord
VI ¢i IX.

Krom zminénych koncentratt fak-
tord plazmatického pdvodu jsou
k dispozici i rekombinantni cestou vy-
rdbéné prostredky, z nichz jsou dnes
k dispozici rF VIII, rF IX; rF VII. Posledné

jmenovany je ve své aktivni podobé

(rF Vlla) pouzivan jako univerzalni he-
mostyptikum. K jeho vSeobecné uzna-

nym indikacim patfi pfedevsim speci-
fické inhibitory faktoru VIII (IX) u he-
mofilika ¢i nehemofilickych pacientd,
vrozeny defekt faktoru VIl a jedna
z vrozenych poruch primarni hemo-
stdzy - Glanzmann-Naegeli tromba-
stenie. V soucasné dobé se viak stale
vice prosazuje moznost Uc¢inného vy-
uziti u Zivot ohrozujictho krvaceni, at
jiz jakéhokoliv pavodu [20].

K zékladnim pozadavkim na sub-
stitu¢ni 1é¢bu (tedy |é¢bu zaloZenou
na doplnénf snizené hodnoty faktord
plazmatického systému krevniho sra-
Zeni) pati bezpecnost, rychlost, do-
statecna kvantitativni a kvalitativnf
uroveri. Z tohoto dévodu existuji al-
goritmy lécby transfuznimi p¥ipravky
a krevnimi derivaty, které urcuji, jaky
prepardt ma byt v dané chvili poutzit,
v jakém mnozstvi k saturaci a v jakém
k udrZovaci lé¢bé, jak dlouho ma
udrZovaci lécba trvat, jaké jsou moz-
nosti klinického a laboratorniho sle-
dovani a jaké moznosti jsou k dispo-

,

zici k dal$imu ovlivnéni koagulacni

z

poruchy. Jsou ddna také soubézna
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INR
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Obr. 2. Casovy vyvoj vzniku pooperaénich piihod VTE.

opatreni, kterd ovliviuji [écbu (pre-
devidim pH, télesnd teplota, nastaven{
zakladnich parametr(i krevniho obrazu
a koagulace). Nevyznamnd nenf ani
ekonomickd ndrocnost jednotlivych
postupll, kterd se muze lisit nejen
v rozli¢nych geografickych a ekono-
micky odliSnych oblastech, ale také
v zavislosti na vyvoji klinického stavu,
pretrvavani krvacivych nebo trombo-
tickych komplikaci apod.

Pfi samotném pldnu interven¢niho
zdkroku se fesf, zda je nutno vykon
provést bezodkladné, nebo je mozné
jej odlozit, zda je nutné zajistit pred-
béznd, soubézna nebo nasledna opa-
treni, jakd a jak dlouho. Déle je tfeba
zajistit adekvatni sledovanf klinického
stavu a laboratorniho ndlezu a adek-
vatni konzultaci v pfipadé jeji potieby.
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Dalezité je védét, ¢im je pacient vice
ohroZen, zda krdcenim nebo trombé-
zou. Obecné ptitom plati (na zdkladé
zavéru fady studif), Ze vice obavanou
je trombotickd nez krvaciva kompli-
kace [15]. Pravé proto v nékterych
ptipadech vieobecné akceptovanych
(operace katarakty, endoskopicka vy-
Setreni, artrocentézy, nekomplikované
zubnf extrakce) [3,7] neni nutno pre-
rusovat antikoagulacni lécbu zave-
denou u nemocnych z jiné zdvazné
indikace.

Dal$im aspektem shora zminéného je
zajisténi antitrombotické prevence
u nemocnych na substituéni terapii,
kterd mlize mit sama o sobé tromobo-
gennf potencidl nebo posouvd nemoc-
ného do ,normélniho trombotického
rizika“ anebo samo trombotické riziko

prevysuje v dané situaci riziko krvacivé.
Za téchto okolnosti se sahd k béznym
antitrombotickym opattenim [1], ktera
se Fidi obecnymi principy tohoto zajis-
téni. Vétdinou se podavaji nizkomole-
kuldrni hepariny LMWH dle pausalniho
doporuceni nebo jsou doporuceny ad-
justované davky (50-100 1U/kg télesné
hmotnosti a 24 hod) s dosazenim hod-
not anti-Xa aktivity v rozmezi 0,2 az
0,6 1U/ml laboratorni kontroly.

Podobné je nutno provést antitrom-
botické zajisténi LMWH u nemocnych
s dlouhodobou antikoagulaéni 1é¢-
bou v dobé, kdy je nutno tuto lécbu
pro provedeni napft. chirurgického vy-
konu prerusit [17] (obr. 1).

Trendem je také dlouhodobé po-
operaéni antitrombotické zajisténi
nemocnych dosahujicich u vétsich vy-
kont (predevdim ortopedickych) az
35 ¢ 42 dni. Tento pozadavek se opird
o fakt, ze k 1/2 tromboembolickych
pooperacnich komplikaci dochazi po
14 dnech od provedeni chirurgického
vykonu a nenf pfi jejich vzniku rozho-
dujici, zda se jednd o nemocné jiz
mobilizované, rehabilitované, nebo
nikoliv (obr. 2) [2,6].

Pri zavedené antitrombotické pre-
venci naopak pfed operacemi (jinymi
intervencemi) zvazujeme vysazeni této
medikace, pokud to pfic¢ina jejich na-
sazeni umoZfiuje a pokud je to z hle-
diska planovaného vykonu nutné.

Na zakladé dosavadnich zkugenosti
[15] se doporucuje vysazovat ndsle-
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dujici léky v nésledujicich odstupech
od provedeného vykonu (tab. 2,3 a 4).

V ptipadech, v nichz [éky vysazujeme,
nahrazujeme tyto léky na pfechodnou
dobu takika vzdy nizkomolekuldrnimi
hepariny (v budoucnu jisté nadéje
v této roli skytaji pentasacharidy).

Zavér

V kazdém pFipadé se snazime Fesit
kazdy pfipad individudlné na zakladé
vseobecné ptijatych doporucenych
postupll, s moznosti vyuziti spiSe
exaktnich nez pausalnich doporucenti,
pokud je to mozné, a proto je vyhod-
néjsi tyto stavy resit nikoliv na béz-
nych pracovistich, ale spi$e na praco-
vistich specializovanych, kterd maji
vybaveni a zkuSenosti umérné poza-
dovanym narokdim. Kazdé pracovisté
by mélo zajistit to, nac je vybaveno
a vyskoleno. Vyskoleni neznamend
ale pouhou znalost véci, ale i specific-
kou zkuSenost.

U nemocnych s preexistujici poru-
chou krevniho srdzeni a jeji dispenza-
rizaci je vhodnd konzultace lékare,
u néjz je nemocny v dispenzarni péci,
a také konzultace z hlediska povahy
chirurgického vykonu nebo intervence
[11]. U nemocnych podstupujicich
lécbu ovliviiujicl krevni srazeni (lé¢ebné
nebo v ramci nezadoucich Gcinkd), je
nutno kvalifikované tuto |é¢bu posou-
dit, upravit, vysadit a ev. nahradit a z4-
roveri se snaZit o co nejsetrnéjsi prove-
denfvykonu - pracovisté se zkusenost-
mi, operatér se zkuSenostmi, volba
vyhodné varianty, zvazen{ nutného.

Vyhodné je nastaveni algoritmu,
ktery se provddi jako vétsinova alter-
nativa a odchylky provadét cilevédomé
a po ev. konzultaci.
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