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Koagulopatie asociovaná 
s onemocněním COVID-19
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Infekce novým typem koronaviru překvapila rozmanitostí svých klinických příznaků. Onemocnění může probíhat zcela 
asymptomaticky, mohou být přítomny pouze mírné symptomy v podobě ztráty čichu, celkové slabosti, či příznaky podob-
né chřipkovému onemocnění. U některých pacientů může mít ale infekce COVID-19 vážný průběh, u kterého je běžným 
nálezem stav hyperkoagulace s poškozením endotelu cév a následným rizikem vzniku žilních i arteriálních trombotických 
komplikací. Koagulopatie následně výrazně zhoršuje prognózu nemocných a zvyšuje celkovou mortalitu. V poslední do-
bě se zavedl nový termín označující přítomnost aktivované hemostázy při infekci SARS‑CoV-2 – koagulopatie asociovaná 
s onemocněním COVID-19 (CAC). Nynější celosvětová pandemie onemocnění COVID-19 spustila intenzivní výzkum tohoto 
onemocnění, který objasnil řadu poznatků o této infekci, nicméně i nadále máme mnoho nezodpovězených otázek, pře-
devším co se týká případné léčby.
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Coagulopathy associated with COVID-19
Infection with a new type of coronavirus surprised with the diversity of its clinical symptoms. The disease may be asymptom-
atic, with only mild symptoms in the form of olfactory loss, general weakness or flu-like symptoms. However, in some patients, 
COVID-19 infection can be severe, with hypercoagulation being a common finding, with vascular endothelial damage and 
the consequent risk of venous and arterial thrombotic complications. Coa-gulopathy subsequently significantly worsens the 
prognosis of patients and increases overall mortality. Recently, a new term has been introduced to indicate the presence of 
activated hemostasis in SARS-CoV-2 infection - coagulopathy associated with COVID-19 (CAC). The current global pandemic 
of COVID-19 has triggered intensive research on the disease, which has clarified a number of findings about the infection, 
but we still have many unanswered questions, especially regarding possible treatment.
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Úvod
Nový typ koronaviru s označením SARS‑CoV-2 byl objeven na konci 

roku 2019. Jeho genom kóduje celkem 25 proteinů, které tento virus 

potřebuje pro infekci lidského organismu a pro svoji následnou replikaci. 

Virus vstupuje do lidských buněk pomocí receptoru pro angiotenzin

‑konvertující enzym 2 (ACE2 receptor). Tento enzym se nachází na řadě 

míst lidského organismu, například v oblasti vaskulárního endotelu, 

respiračního epitelu, v alveolárních monocytech, makrofázích, v oblasti 

srdce, ledvin a v neposlední řadě i v gastrointestinálním systému. Právě 

tato rozmanitá přítomnost ACE2 receptoru v lidském organismu pod‑

miňuje pestrost klinických příznaků onemocnění COVID-19.

Koronavirus se naváže na ACE2-receptor pomocí svých spike

‑proteinů, které tvoří jakousi korónu viru. Zásadní pro následnou repli‑

kaci viru uvnitř hostitelské buňky je tzv. Main‑proteáza viru.

Virus po vstupu do lidského organismu může vyvolat mírné symp‑

tomy, jako jsou únava a celková slabost, středně těžké projevy infekce, 

jako jsou symptomy podobné chřipkovému onemocnění s horečkami, 

s přítomností kašle, svalovými bolestmi. V případě těžkého průběhu 

tohoto onemocnění dochází u nemocných k infiltraci plic a v nejtěžším 

případě až ke vzniku akutního respiračního selhání s rozvojem sepse 

a koagulopatie. U závažného průběhu infekce COVID-19 hrozí tedy 

riziko rozvoje tromboembolických komplikací. V některých případech 
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byly u pacientů zaznamenány také atypické symptomy, jako je ztráta 

čichu, chuti, gastrointestinální symptomy. Dalším poměrně častým 

laboratorním nálezem je lymfopenie, jejíž závažnost může sloužit i jako 

prognostický faktor. Byly zaznamenány také poměrně výrazné trom‑

bocytopenie, které vídáme u nemocných s těžkým průběhem infekce.

Je všeobecně známo, že v průběhu řady infekcí dochází k rozvoji 

zánětlivé odpovědi s elevací zánětlivých parametrů a k nastartování koa‑

gulace. Jako ukazatelé probíhajícího infektu slouží především reaktanty 

akutní fáze, například C‑reaktivní protein (CRP), fibrinogen, interleukin 6 

(IL-6), interleukin 1β a prokalcitonin. Dále je vhodné sledování ferritinu, 

jehož zvýšená hladina byla zaznamenána u pacientů s těžkým průbě‑

hem infekce COVID-19 a může sloužit jako prediktor úmrtí.

Přítomnost hyperkoagulačního stavu odráží vzestup degradačních 

produktů fibrinu (FDP), včetně D‑dimerů, tedy degradačních produktů 

zesíťovaného fibrinu. Je tomu tak i v případě infekce COVID-19, kdy 

laboratorní sledování D‑dimerů se ukázalo jako efektivní prediktor 

závažnosti stavu nemocných.

Tromboembolické komplikace
Žilní tromboembolická nemoc (TEN) při infekci COVID-19 je přítom‑

na u čtvrtiny až třetiny hospitalizovaných osob, s výraznou převahou 

plicní embolie (PE). Tromboembolické příhody v tepenném řečišti (kam 

patří infarkt myokardu – IM, ischemické cévní mozkové příhody – CMP, 

systémové embolizace či trombózy periferních tepen) se objevují 

u nemocných s těžším průběhem také, avšak ve výrazně menším 

počtu (1). První zmínky o trombotických komplikacích referovali lékaři 

přímo z Wu‑chanu. Jimi provedená studie prokázala vysoký výskyt TEN 

u nemocných s pneumonií způsobenou infekcí COVID-19 hospitalizova‑

ných na jednotce intenzivní péče (JIP), a to 25 %, resp. 20 z 81 pacientů, 

8 z nich zemřelo. Ukazatelem vysokého rizika TEN byl výrazný vzestup 

D‑dimeru (2). Nizozemští autoři hodnotili výskyt žilních i tepenných 

tromboembolických příhod v souboru 184 pacientů hospitalizovaných 

na JIP s pneumonií způsobenou COVID-19, a to během hospitalizace 

i při následném sledování (follow‑up) po 7–14 dnů. Z tohoto souboru 

22 % nemocných zemřelo. Výskyt tromboembolických komplikací byl 

vysoký (49 %) a jejich nezávislými prediktory byl věk a koagulopatie, 

definovaná spontánním prodloužením protrombinového času (PT) 

o více než 3 sekundy nebo aktivovaného parciálního tromboplastino‑

vého času (APTT) o více než 5 sekund. Nejčastějším typem trombo‑

embolických komplikací byla PE (87 %). CMP utrpělo 6,6 %, hlubokou 

žilní trombózu (HŽT) 4 %, trombózu periferních tepen 2,6 % pacientů. 

Pacienti s tromboembolickou příhodu měli více než pětinásobně 

zvýšené riziko úmrtí (3, 4).

Na vzniku tromboembolických komplikací při onemocnění 

COVID-19 se podílí rozvoj zánětu s následným uvolněním řady zánětli‑

vých mediátorů, přičemž některé z nich vykazují zároveň prokoagulační 

účinky. Dále dochází k aktivaci trombocytů a v neposlední řadě také 

vlivem virové infekce k přímému poškození cévního endotelu. Jako 

další faktory, které hrají roli při vzniku trombotických komplikací, jsou 

možné invazivní cévní přístupy u těžce nemocných spolu se stagnujícím 

krevním tokem při dlouhodobém pobytu na lůžku (převážně u pacientů 

dlouhodobě hospitalizovaných s těžkým průběhem onemocnění).

Arteriální tromboembolické příhody (CMP, IM, akutní končetinová 

ischemie, event. další projevy) jsou referovány ve sledovaných sou‑

borech výrazně méně často než žilní, případně jsou publikovány jen 

formou kazuistik (5). Za vznik těchto onemocnění je pravděpodobně 

nejvíce zodpovědné poškození cévního endotelu a hlubších vrstev 

stěny tepny. Spekuluje se také o možné asociaci arteriálních příhod 

s antifosfolipidovými protilátkami (6).

Z dosavadních údajů víme, že pacienti, u kterých se vyskyt‑

nou trombotické komplikace, ať už žilní nebo arteriální, mají horší 

prognózu onemocnění. Je třeba ale znovu zdůraznit, že tyto kom‑

plikace se vyskytují hlavně u nemocných se závažným průběhem 

onemocnění COVID-19, nikoliv u nemocných s lehkým průběhem 

onemocnění léčených v ambulantním režimu. Vzhledem k tomu, že 

u pacientů se zjištěnou koagulopatií je vyšší riziko tromboembolic‑

kých komplikací i vyšší mortalita, odborné společnosti doporučují 

tromboprofylaxi u všech hospitalizovaných pacientů, a to podáváním 

nízkomolekulárních heparinů (LMWH), eventuálně nefrakcionova‑

ného heparinu (v případě kontraindikace pak alespoň mechanickou 

tromboprofylaxi) (7).

Jak uvedeno výše, z tromboembolických komplikací byla nejčastěj‑

ším nálezem PE. Často se jedná o embolii in situ, jelikož trombus může 

vzniknout přímo v plicích, nikoliv v periferních žilách dolních končetin 

s následnou embolizací do plic, jak je to běžné ve většině případů 

klasické plicní embolizace.

Koagulopatie asociovaná s těžkým 
průběhem onemocněním COVID-19 (CAC) 
a patofyziologický mechanismus jejího vzniku

V jedné z prvních zpráv o souvislosti koagulopatie s prognózou 

nemocných porovnávali čínští autoři koagulační parametry u 183 pa‑

cientů s koronarovirovou pneumonií. Mortalita v souboru byla 11,5 %. 

Bylo zjištěno, že u 71 % zemřelých pacientů byly přítomné známky 

diseminované intravaskulární koagulace (DIC) oproti 0,6 % přeživších (8).

Vznik tromboembolických komplikací u infekce COVID-19 je kom‑

plexní proces, na kterém se podílí kombinace řady faktorů.

V průběhu infekce dochází ke spuštění systémové zánětlivé od‑

povědi organismu (SIRS), která má za následek nerovnováhu mezi 

přirozenými systémy antikoagulace a prokoagulačními faktory.

Dochází k tzv. „cytokinové bouři‘‘. Virem indukovaná cytokinová aktivita 

spouští koagulační kaskádu pomocí prozánětlivých mediátorů, jako jsou 

IL-6 a IL1β. Následuje zvýšená exprese tkáňového faktoru s aktivací vnější 

koagulační kaskády. Mluvíme o takzvaném modelu imuno‑trombózy.

Rozpoznáním antigenů viru dochází k aktivaci krevních destiček, 

které následně interagují s leukocyty ve snaze odstranit patogen.

Dále při infekci COVID-19 dochází k přímému poškození endotelu 

cév a k endoteliální dysfunkci. Endoteliální dysfunkce je podpořena také 

sníženou regulací trombomodulinu (který za normálních okolností svojí 

vazbou na trombin snižuje jeho koagulační aktivitu) a zvýšenou expresí 

vaskulárních buněčných adhezivních molekul (vascular cells adhesion 

molecules, VCAMs). Dalším významným faktorem rozvoje koagulopatie 

asociované s onemocněním COVID-19 je utlumení fibrinolýzy díky zvýšené 

aktivaci inhibitoru aktivátoru plazminogenu 1 (PAI1). Následná kumulace 
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trombinu zvyšuje nejen riziko vzniku trombu, ale dochází díky ní i k akcele‑

raci zánětlivé odpovědi. Epicentrem poškození při infekci koronavirem jsou 

plíce. Virus zde způsobuje přímé poškození alveolárního epitelu i endotelu. 

V přítomnosti viru v plicním parenchymu dochází k aktivaci makrofágů, 

apoptóze neutrofilů a lymfocytů, což má za následek generalizovanou 

vaskulitidu malých cév s mikro‑trombotizací. Virus také indukuje vaskulární 

endoteliální poškození aktivací komplementu, následuje zvýšení permea‑

bility plicních kapilár s tvorbou zánětlivého trombu. Tento mechanismus 

je pravděpodobně příčinou vzniku plicní embolie in situ.

Mezi laboratorní ukazatele hyperkoagulačního stavu u  infekce 

COVID-19 patří vzestup koncentrace von Willebrandova faktoru, vzestup 

faktoru VIII, zvýšená hladina fibrinogenu, aktivace tkáňového faktoru.

Koagulopatie asociovaná s onemocněním COVID-19 (CAC) má 

určité odlišné rysy od DIC či její iniciální fáze, tzv. sepsí indukované 

koagulopatie – SIC (skórovací systémy DIC a SIC hodnotí počet trombo‑

cytů, hodnotu FDP či D‑dimerů, hladinu fibrinogenu, PT a orgánovou 

dysfunkci – blíže viz tabulka 1) (9). U CAC se neobjevují typické krvácivé 

komplikace, které vídáme u dekompenzovaného průběhu DIC, nýbrž 

komplikace trombotického charakteru. Oproti klasickému syndromu 

DIC jsou přítomné i laboratorní odlišnosti v podobě vysoké koncentrace 

koagulačního faktoru VIII a zvýšené hladiny fibrinogenu. Dále zde není 

přítomna tak výrazná trombocytopenie, jak tomu bývá v případě DIC.

Trombotické komplikace, angiogeneze 
a endotelitida v plicním řečišti u pacientů 
s infekcí COVID-19

Z pitevních nálezů zemřelých pacientů byla zjištěna unikátní pato‑

fyziologie, kterou virus způsobuje trombotické komplikace.

Byly porovnány výsledky pitev u pacientů, kteří zemřeli na onemoc‑

nění COVID-19, s pacienty, kteří zemřeli na syndrom akutní dechové tísně 

v rámci chřipky typu A. Z těchto pitevních nálezů je zřejmé, že pacienti, 

kteří zemřeli na onemocnění COVID-19, měli výrazné difuzní alveolární 

poškození plic s perivaskulární infiltrací T‑lymfocyty. Dále bylo přítomno 

závažné endoteliální poškození s intracelulárně přítomným virem a s di‑

srupcí buněčných membrán. Výrazným nálezem byla rozsáhlá trombóza 

plicních cév s mikroangiopatií. Alveolární kapilární mikrotromby byly 

u nemocných zemřelých na onemocnění COVID-19 až 9× častější než 

u pacientů, kteří zemřeli na chřipku typu A (10). Z pitevních nálezů byla 

patrná nejen přítomnost mikrotrombů v interalveolárních septech plic, 

ale také vrstva fibrinových depozit v oblasti alveolů. Bylo rovněž obje‑

veno velké množství novotvořených cév – až 2,7× více než u pacientů 

zemřelých na chřipku A (10). Jako hlavní mechanismus novotvorby cév 

byla popsána intususceptivní angiogeneze, kdy rozštěpením existující 

cévy vznikají dvě nové cévy.

Trombocytopenie
Různý stupeň trombocytopenie je častým nálezem u pacientů 

s  infekcí COVID-19. Těžká trombocytopenie je asociována se zá‑

važným průběhem infekce COVID-19 (11). Byla provedena studie, 

kde byli sledováni pacienti se závažným průběhem koronavirové 

infekce, jejich počáteční hodnota krevních destiček a dynamický 

vývoj počtu trombocytů během hospitalizace. Dále se sledovala 

úloha trombocytů v progresi onemocnění a souvislost s mortalitou. 

V  retrospektivní studii, která proběhla ve Wuchanu, byli pacienti 

rozděleni do několika skupin dle vážnosti trombocytopenie. Bylo 

zjištěno, že výrazná trombocytopenie 31 × 109/l se vyskytovala 

u pacientů se závažným průběhem infekce a byla asociována až 

s 3× vyšší mortalitou (11, 12). Počet trombocytů je tedy nezávislý 

faktor predikce mortality u nemocných. V případě, že došlo ke zvý‑

šení počtu trombocytů u nemocných nad 50 × 109/l, klesla mortalita 

nemocných až o 40 % (11). Lze tedy konstatovat, že čím je závažnější 

trombocytopenie, tím je vyšší mortalita. Příčina trombocytopenie je 

multifaktoriální, ale její přesný mechanismus není znám. Předpokládá 

se, že virus přímo snižuje produkci trombocytů, nebo způsobu‑

je zvýšenou destrukci trombocytů pomocí imunitního systému. 

U pacientů s přítomností DIC může také docházet ke konsumpci 

trombocytů. Laboratorní sledování trombocytů může sloužit jako 

prediktor průběhu onemocnění COVID-19. Výhodou monitorace 

počtu trombocytů je snadná a rychlá dostupnost vyšetření. U pa‑

cientů s onemocněním COVID-19 s trombocytopenií dosud nebyly 

zaznamenány závažné krvácivé projevy.

Role D­‑dimerů
Během nynější koronavirové pandemie byla celosvětová snaha najít 

efektivní a dobře dostupné prediktory klinického průběhu u nemoc‑

ných a objasnit jejich vliv na mortalitu. D‑dimery, jakožto degradační 

produkty zesíťovaného fibrinogenu, vypovídají o aktivaci koagulace 

a fibrinolýze. Z klinického hlediska mohou tedy dobře posloužit k pre‑

dikci klinického průběhu a mortality u nemocných s infekcí COVID-19. 

Na základě retrospektivní studie ve Wuchanu, do které bylo zařazeno 

343 pacientů, byla stanovena cutt‑off hodnota D‑dimerů 2,0 mcg/ml. 

Bylo zjištěno, že mortalita byla signifikantně větší u těch pacientů, kteří 

měli hodnotu D‑dimerů nad 2 mcg/ml, než u těch pacientů, kteří měli 

hodnotu D‑dimerů pod 2 mcg/ml (13). D‑dimery jsou tedy efektivní, 

snadno stanovitelné markery, které mohou pomoci k predikci vážnosti 

onemocnění a usnadnit management u pacientů s koagulopatií při 

onemocnění COVID-19. Hodnota D‑dimerů také klesá při podávání 

antikoagulační terapie. Můžeme tedy díky nim sledovat i efektivitu 

antikoagulační léčby.

Tab. 1. SIC a DIC – definice (9)
Sledovaný parametr Skóre ISTH zjevný DIC SIC

Rozsah Rozsah
Trombocyty (−109/L) 2 < 50 < 100

1 ≥ 50, < 100 ≥ 100, < 150

FDP/D-dimer 3 Výrazný nárůst -----

2 Mírný nárůst -----

Protrombinový čas (PT) 2 ≥ 6 s (> 1,4)

1 ≥ 3 s, < 6 s (> 1,2, ≤ 1,4)

Fibrinogen 1 < 100 -----

SOFA 2 ------- ≥ 2

1 ------- 1

Celkové skóre pro DIC a SIC ≥ 5 ≥ 4

ISTH, Mezinárodní společnost pro trombózu a hemostázu; DIC, diseminová in-
travaskulární koagulace, SIC, sepsí indukovaná koagulopatie; SOFA skóre – 
“sequential organ failure assessment score“
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Laboratorní parametry u infekce COVID-19
U uvedeného vyplývá, že koagulopatie je marker nepříznivého 

vývoje onemocnění. Hlavními koagulačními parametry, které mají 

souvislost s mortalitou pacientů, jsou prodloužený PT, zvýšená hod‑

nota D‑dimerů, snížená hladina antitrombinu (AT) a trombocytopenie. 

Komplexní sledování koagulačních parametrů a zánětlivých mediátorů 

nám může pomoci ve zlepšení managementu péče o hospitalizované 

pacienty.

U všech hospitalizovaných pacientů s onemocněním COVID-19 

bychom měli pravidelně sledovat následující laboratorní parametry: 

krevní obraz včetně počtu trombocytů a lymfocytů, PT, aPTT, laboratorní 

parametry odrážející poruchu fibrinolýzy (fibrinogen, D‑dimery), dále 

zánětlivé parametry – ferritin a CRP (14).

V četných probíhajících studiích jsou sledovány také další ukazatele, 

např. aktivita von Willebrandova faktoru, PAI1, hladina antitrombinu, 

eventuálně i proteinu C a S, IL-1β, IL-6.

Antikoagulační léčba při koagulopatii 
asociované s infekcí COVID-19

Bylo prokázáno, že podávání nízkomolekulárního heparinu (LMWH) 

snížilo mortalitu u pacientů s CAC. Výrazné snížení mortality při podá‑

vání LMWH bylo popsáno především u těch nemocných, kteří měli SIC 

skóre vyšší než 4, nebo měli signifikantně zvýšené D‑dimery (15). Kromě 

antikoagulačního účinku v sobě nízkomolekulární heparin skrývá také 

řadu dalších funkcí, které mohou být ku prospěchu při podávání LMWH 

u koagulopatie. Heparin vykazuje také protizánětlivé účinky díky své 

vazbě na trombin, kdy dojde následně k blokování účinku trombinu 

a tím k utlumení zánětlivé reakce a zabránění vzniku trombu. Mezi další 

funkce heparinu patří ochrana vaskulárního endotelu, který představuje 

stěžejní místo poškození při infekci koronavirem. Z poškozených buněk 

se při infekci uvolňují histony, které samy o sobě mohou vést k dalšímu 

poškození endotelu cév. Heparin může antagonizovat účinky histonů 

a ochránit tak cévní endotel. Na experimentálním modelu se také 

studoval antivirový účinek heparinu, kdy se předpokládá, že heparin 

je schopný vázat se na různé proteiny a tím inhibuje virové připojení. 

V recentně publikované studii se uvádí, že spike proteiny nového typu 

koronaviru mohou také interagovat s heparinem (16).

Pokud je hospitalizován nemocný bez prokázané tromboembolické 

komplikace, podáváme profylaktickou (ev. zvýšenou profylaktickou) 

dávku nízkomolekulárního heparinu.

Diagnostický postup k potvrzení eventuální přítomnosti TEN u pa‑

cientů s COVID-19 využívá stejné zobrazovací metody jako u ostatních 

pacientů, vyšetření samozřejmě musí probíhat v izolačním režimu. 

Nedoporučuje se screeningové vyšetření (např. screeningové prová‑

dění ultrazvukového vyšetření žilní dolních končetin), avšak vzhledem 

ke známému vysokému riziku TEN musí být práh podezření na tuto 

diagnózu nízký.

Při suspektní či již potvrzené tromboembolické příhodě u pacientů 

s COVID-19 je indikována plná léčebná dávka LMWH dle hmotnosti 

a stavu renálních funkcí, se současným posouzením rizika krvácení.

Po propuštění pacienta do ambulantní péče jsou pak lékem volby 

přímá orální antikoagulancia (DOAC), neboť nevyžadují pravidelnou 

laboratorní monitoraci a adjustaci dávek, tedy snižují nutnost pravidel‑

ného kontaktu pacienta se zdravotnickým personálem. Je však nutno 

vzít v úvahu riziko interakcí DOAC s protivirovými léky, případně s další 

konkomitantní medikací (17).

Pokud je pacient léčen v ambulantním režimu (tedy s mírným 

průběhem onemocnění), podáváme profylaktickou antikoagulační 

léčbu v případě, že se v anamnéze pacienta již v minulosti vyskytla 

tromboembolická nemoc. Profylaktická antikoagulační léčba je také 
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Hypoxémie
Mikro-tromby
Vazokonstrikce
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Obr. 1. Mechanismus rozvoje koagulopatie při onemocnění COVID-19 a témata pro budoucí výzkum (18). Překresleno MUDr. Simona Bílková
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Obr. 2. Interakce endotelu a koagulačního systému indukovaná onemocněním SARS-CoV-2 (19). Překresleno MUDr. Simona Bílková

CRP (C-reaktivní protein), IL-6  (interleukin 6), IL-1 (interleukin 1), vWF (von Willebrandův faktor), faktor VIII (VIII. koagulační faktor), NET (neutrofilní extracelulární past), ACE2 
(angiotenzin-konvertující enzym 2), SARS-CoV-2 (novel severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 – nový typ koronaviru 2)

indikována u nemocných s rizikovými faktory tromboembolie (obezi‑

ta, užívání kontraceptiv, dlouhodobá imobilizace, stav po recentním 

operačním výkonu apod.).

U pacientů léčených v ambulantním režimu s lehčím průběhem 

onemocnění je třeba dbát také na nefarmakologickou tromboprofylaxi 

v podobě mobilizace a dostatečné hydratace (1, 7).

Témata pro budoucí výzkum
V poslední době se intenzivně diskutuje o dalších faktorech, které 

mohou mít významný vliv na rozvoj koagulopatie u onemocnění 

COVID-19 (viz obrázky 1 a 2) (18, 19).

Role obezity
Obezita je v poslední době stále více považována za významný 

rizikový faktor závažného průběhu onemocnění COVID-19 (18). Tuková 

tkáň plní řadu funkcí, slouží k ukládání energie, je zdrojem řady hormonů 

a cytokinů. Adipokiny jsou cytokiny v tukové tkáni, které slouží jako jakýsi 

rezervoár ACE2. Tuková tkáň se významnou měrou podílí na regulaci 

zánětlivých procesů pomocí řady prozánětlivých faktorů (TNFalfa, IL-6) 

a na vzniku trombotických komplikací. Obezita a metabolický syndrom 

si v budoucnu zaslouží jistě naši pozornost díky své úzké souvislosti 

s koagulopatií při onemocnění COVID-19 (18).

Role mikročástic
Během infekce COVID-19 dochází k cytokinové bouři a k aktivaci 

cirkulujících krevních buněk včetně krevních destiček, leukocytů a en‑

doteliálních buněk. Při aktivaci těchto buněk dochází k následnému 

uvolnění mikročástic do krevního oběhu. Aktivace buněk a cirkulující 

mikročástice vedou ke koagulační odpovědi v důsledku expozice 

tkáňového faktoru a fyziologického aktivátoru koagulační kaskády 

spolu s negativně nabitými fosfolipidy. V konečném důsledku dochází 

k tvorbě trombinu a vzniku prokoagulačního stavu.

Zvýšené hladiny prokoagulačních mikročástic byly již dříve popsány 

u pacientů s arteriální hypertenzí, diabetem, dyslipidemií, obezitou, 

plicní embolií, dále u pacientů s akutním koronárním syndromem 

a srdečním selháním. Hladiny cirkulujících endoteliálních mikročástic 

byly spojeny s přítomností kardiometabolického rizika jakožto predis‑

ponujícího faktoru vážné infekce COVID-19.

Stimulační účinek mikročástic zahrnuje zvýšenou regulaci ACE, 

která podporuje prooxidační odpověď v endoteliálních buňkách (18).

Antifosfolipidové protilátky
Význam antifosfolipidových (aPL) protilátek ve vývoji COVID-19 

koagulopatie byla zdůrazněna nedávným popisem multi‑cerebrálních 

infarktů u 3 pacientů s antifosfolipidovými protilátkami – antikardio‑
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lipinové IgA, anti beta2 glykoprotein I  IgA a  IgG. Pravděpodobný 

mechanismus vzniku trombózy u antifosfolipidového syndromu je 

multifaktoriální a zahrnuje endoteliální buněčnou dysfunkci, aktivaci 

krevních destiček, aktivaci komplementového systému, ovlivně‑

ní přirozených antikoagulačních mechanismů (TFPI – tissue factor 

pathway inhibitor, inhibice dráhy proteinu C, interference s účinkem 

antitrombinu) a sníženou fibrinolýzu (zvýšená hladina PAI-1, inhibice 

vazby plazminogenu).

Aktivace komplementu
Nejnovější poznatky o infekci COVID-19 naznačují, že trombotická 

mikroangiopatie souvisí s patologickou aktivací komplementu. Komplexy 

protilátky‑antigenu vyvolají produkci zánětlivých markerů C3a a C5a, 

které jsou zároveň složkami komplementového systému. Inhibice kom‑

plementu byla navržena jako slibná léčba těžké infekce COVID-19 (18).

Shrnutí na závěr
Koagulopatie je běžným nálezem u pacientů s těžkým průběhem 

koronavirové infekce. Přítomnost koagulopatie přitom výrazně zhor‑

šuje prognózu nemocných a zvyšuje celkovou mortalitu. Odborníky 

bylo doporučeno podávání antikoagulační léčby u všech hospitalizo‑

vaných nemocných, přičemž musíme být více obezřetní u pacientů, 

kteří mají vyšší SIC skóre nebo mají laboratorně elevované D‑dimery.

D‑dimery a počet trombocytů mohou sloužit jako jednoduše 

zjistitelné prediktory klinického průběhu onemocnění. Heparin kromě 

antikoagulačního účinku vykazuje také protizánětlivé účinky, pomáhá 

k ochraně endotelu cév a v poslední době se studují i  jeho možné 

antivirové účinky. Častým laboratorním nálezem u pacientů je také 

lymfopenie a trombocytopenie. V průběhu infekce novým typem ko‑

ronaviru nebyly zaznamenány významné krvácivé projevy způsobené 

trombocytopenií. Onemocnění SARS‑CoV-2 způsobuje převážně žilní 

trombotické komplikace, nejčastěji se vyskytující komplikací je plicní 

embolizace. Plicní embolizace může vzniknout in situ. Méně často se 

vyskytují i arteriální cévní příhody, u kterých se spekuluje o asociaci 

s antifosfolipidovými protilátkami. V patofyziologii vzniku trombotických 

komplikací se uplatňuje jak porucha koagulace, tak extenzivní produkce 

zánětlivých parametrů, hovoříme o takzvané imuno‑trombóze.
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