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Protrombinovy test a zhodnoceni jeho vysledki

Abstrakt

Téma bakalaiské prace ,,Protrombinovy test a zhodnoceni jeho wvysledku“ bylo
zpracovano s ohledem na problematiku poruch krevniho srazeni a jejich laboratorni
diagnostiku. Poruchy koagulace mohou byt rizného charakteru, jsou to krvacivé stavy ¢i
trombofilni a trombotické stavy. U obou skupin jde také o piivod, a to, zda jsou tyto
poruchy ziskané Ci vrozené. S témito poskozenimi souvisi velké mnozstvi rizikovych
faktorii naptiklad obezita ¢i onemocnéni srdce a cév, ale nejednd se jen o tyto choroby,
mezi rizikové faktory se fadi i t€hotenstvi ¢i hormonalni antikoncepce a mnoho dalsich.
Tato prace je zaméfena piedev§im na diagnostiku spojenou s trombofilnimi
a trombotickymi stavy a na nasledné vyuZiti protrombinového testu v hematologické
laboratofi, jehoz vysledky byly v rdmci této préce statisticky zhodnoceny. Protrombinovy
test je velmi hojné€ pouzivany pti hodnoceni vnéjsi koagulaéni cesty, a to k diagnostice
poruch koagulace, hodnoceni jaternich funkci, monitorovani 1écby antikoagulancii ¢i
pred chirurgickym zakrokem. Hlavnim cilem této bakalaiské prace bylo zpracovat krevni
vzorky, které byly odeslany do laboratofe, a poté je statisticky zhodnotit dle vékové
kategorie, pohlavi ¢i 1écby. Zadané cile této prace byly splnény. V praktické ¢asti byl
popsan postup zpracovani vzorku na vySetfeni protrombinového testu a dale ziskan
soubor dat 304 pacientd, ktery byl statisticky zhodnocen v programu Excel. Jak jiz bylo
zminéno vyse, u pacientl byl do tabulek zaznamenan vék, pohlavi a 1écba, pokud byla
uvedena. Tato data byla zpracovana do kontingen¢nich tabulek dle stanovenych hypotéz.
Z provedeného vyzkumu vychazi, Ze protrombinovy test je astéji vySetfovan u starSich
pacientil, coz je patrné i z vytvoreného grafu. Tim byla pfijata stanovena alternativni
hypotéza. Dale bylo posuzovano, zda je protrombinovy test Castéji vySetfovan u muzi
nebo u zen. Hodnocena byla také zavislost INR na 1é¢bé pacienta, v tomto ptipadé byla
pfijata alternativni hypotéza, Ze hodnota INR zavisi na 1é€bé pacienta. VSechny uvedené
vysledky a poznatky ztéto bakalaiské prace mohou eventualné slouzit jako zdroj

informaci, k dal$i analyze ¢i vyzkumnym studiim.
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Prothrombin Time Test and Evaluation of Test Results

Abstract

The topic of the bachelor thesis is "Prothrombin Time Test and Evaluation of Test
Results” and it was developed with regard to blood clotting disorders and their laboratory
diagnostics. Coagulation disorders can be of different nature; these can be bleeding
conditions or thrombophilic and thrombotic conditions. For both groups, the origin of the
disorders is also a matter of whether they are acquired or congenital. There is a large
number of risk factors associated with these disorders — obesity or cardiovascular
diseases, but these are not the only ones, risk factors also include pregnancy or hormonal
contraception and many others. The thesis focuses mainly on the diagnosis associated
with thrombophilic and thrombotic conditions and the subsequent use of the prothrombin
time test in the haematology laboratory, the results of which are statistically evaluated in
the thesis. The prothrombin time test is widely used in the evaluation of the extrinsic
coagulation pathway, namely for the diagnosis of coagulation disorders, assessment of
liver function, monitoring of anticoagulant treatment and before surgery. The main aim
of the bachelor thesis is to process the blood samples sent to a laboratory and then these
are statistically evaluated by age, sex or treatment. The stated objectives of the thesis have
been met. The practical part describes the procedure for processing samples for the
prothrombin time test and a data set of 304 patients obtained and statistically evaluated
in Excel. As mentioned above, patients' age, sex and treatment, if indicated, are recorded
in the charts. These data are tabulated into contingency tables according to the hypotheses.
The conducted research suggests that the prothrombin time test is more commonly done
on older patients, which is also evident from the graph produced. Thus, the alternative
hypothesis established has been accepted. Further, it assesses whether the prothrombin
time test is more frequently done on males or females. The dependence of INR on patient
treatment is also evaluated; in this case, the alternative hypothesis that the INR values
depend on patient treatment has been accepted. All the results and findings presented in
this bachelor thesis may be used as a source of information, for further analyses or

research studies.
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1 Uvod

V soucasnosti se mnoho osob setkava s problematikou poruch krevniho srazeni.
Jedna se 0 velkou skupinu vrozenych ¢i ziskanych poruch procesu krevniho srazeni, které
s sebou vzdy nesou spousty problému, jeZ mohou byt ohrozujici na zivoté. Poruchy
krevniho sraZeni se rozd¢€luji na krvacivé stavy, at’ uz vrozené ¢i ziskané, a na trombotické
stavy ¢i trombofilie, téZ vrozené ¢i ziskané. Ve vSech ptipadech téchto onemocnéni je
dilezita v¢asna diagnostika a prubézna kontrola. StraSakem jsou piedevsim trombotické
stavy atrombofilie. Tyto stavy vznikaji na zaklad¢ genetickych poruch ¢i poruch
ziskanych. Velmi znamym trombofilnim stavem, ktery vznika na zaklad¢é genetické
poruchy je napiiklad Leidenska mutace (mutace faktoru V). Ziskané poruchy jsou spojené
s vaznymi rizikovymi faktory souvisejicimi S dne$ni dobou, pfedevsim
s uzivanim hormonalni antikoncepce, dalsimi rizikovymi faktory jsou koufeni a obezita.
Nejen tyto faktory prispivaji k témto patologickym staviim, fadime do této skupiny také
vek, téhotenstvi, pooperacni obdobi, rizné urazy ¢i popaleniny a dalsi. Ze vSech
jmenovanych divodu je proto dulezita laboratorni diagnostika, nasledna 1é¢ba, ale také
prevence téchto stavi.

Da se tici, Ze laboratorni diagnostika u stavli poruch hemostédzy je slozita a z ¢asti se
opira o hodnoceni klinickych ptiznakl — €asté krvacivé ptihody, zvySend tvorba modiin
apod. Spravné provedené laboratorni vySetieni hemostazy je dilezité napfiklad v piipadé,
kdy vysledky zakladnich koagulaénich vySetfeni jsou patologické, pfed operac¢nimi
zakroky, ¢i pokud je pacient lé¢en antikoagulancii a je tedy nutné monitorovat 1écbu
a pfipadné ji na zaklad¢ laboratornich vysledkt v¢as upravit.

Jako prevence pred dalsimi tromboembolickymi ptihodami se tedy vyuziva zminéna
lécba antikoagulacii, v téchto ptipadech nejcasteji Warfarinem.

Protrombinovy test je fazen mezi zakladni koagula¢ni skupinové testy, kdy je
monitorovan vnéjsi koagulaéni systém a téZ se monitoruje, jak jiz bylo zminéno, terapie
kumarinovymi preparaty. Vysledky téchto testi mohou byt vydavany v sekundach, jako
ratio R, coz je podil ¢asu pacienta k ¢asu tzv. normalni plazmy, u pacientd 1é¢enych
kumariny se vysledky vyjadiuji jako mezinarodni normalizovany pomér INR, jedna se
oratio R, a to je umocnéno na hodnotu ISI, ktera popisuje citlivost pouzitého
tromboplastinu. Prodlouzeni ¢ast je mozné sledovat pravé v ptipadé osob lécenych

kumariny, u jaternich onemocnéni, U vrozenych ¢i ziskanych poruch koagulaénich



faktorti vné&jsiho koagula¢niho systému, nedostatku vitaminu K v potravé apod. Zkraceni
Casll je mozné pozorovat v ptipad¢ gravidity ¢i pti hyperkoagulaénich stavech.

Tato prace je zaméfena na zhodnoceni vysledkli protrombinovych testii u pacienta,
kterym se provadél tento test na zakladé¢ pozadavkil externich Zzadateld, z divodu
prevence krvacivych potizi naptiklad pifi chirurgickém zdkroku, ¢i jako zminény
monitoring 1écby antikoagulancii. Popsana je fyziologie hemostdzy, patofyziologie
hemostazy, vySetieni hemostazy a zejména protrombinovy test.

V praktické ¢asti byl ke zhodnoceni vysledkt vyuzit program Excel. Hodnocen byl

soubor 304 pacientti S vySetienim PT.



2 Fyziologie hemostazy

Hemostaza je komplikovany proces, ktery zajiStuje zéastavu krvaceni V piipade
poranéni cévy, za normalnich okolnosti, kdy k zadnému poranéni nedoslo, je funkci
hemostazy a endotelu zajistit fluiditu krve (Penka a Tesafova, 2011; Lippi a Favaloro,
2018). Proces hemostazy je slozen z nékolika slozek a mechanismii — cévy a cévni
systém, tkanova slozka, krevni desticky, plazmaticky koagulacni systém a také dalsi
slozky krve, mezi které se fadi Cervené a bilé krvinky, bilkoviny a dalsi (Penka

a Tesafova., 2011; Rokyta et al., 2015).

2.1 Cévy a cévni systém

Jak jiz bylo zminéno, do mechanismi hemostazy se fadi cévy a cévni systém,
setkava s krvi pouze pii poranéni a aktivuje vSechny struktury hemostazy. Endotel je
zdrojem fady faktort a dalSich latek dulezitych pro hemostazu (Penka a Tesafova, 2011).
Bunky endotelu maji dilezité prokoagula¢ni, antikoagulacni a fibrinolytické vlastnosti,
které jsou dulezité pro cely proces koagulace (Ciesla, 2018). Cévni sténa ma dilezitou
schopnost vazokonstrikce, tim mize snizit pritok krve a krevni ztraty (Kittnar a Mlcek,
2021).

V piipadé¢ potieby dokdzou endotelové struktury exprimovat a syntetizovat mnozstvi
faktorii (Penka et al., 2014). Endotelové faktory, které jsou uzce spjaty s hemostazou,
rozd€lujeme na faktory protrombotického plisobeni a antitrombotického piisobeni. Mezi
faktory protrombotického ptisobeni fadime tkanovy faktor (TF), von Willebrandiv faktor
(vWF), inhibitor aktivatoru plazminogenu 1 (PAI-1), tromboxan TXA., faktor aktivujici
desticky (PAF), trombinovy receptor (PAR), heparindzy, cytokiny, cytoadhezivni
molekuly a selektiny. Faktory antitrombotického pisobeni jsou inhibitor tkanového
faktoru (TFPI), vWF protedza, kterd metabolizuje vWF, tkanovy aktivator plazminogenu
(t-PA), trombomodulin (TM), glykozaminoglykany a dal$i (Penka a Bulikova, 2009;
Penka et al., 2014).

2.2 Tkaiiova sloZka

Dalsi vyznamnou soucasti hemostazy je tkanova slozka. Pokud dojde k poskozeni
tkan¢, z poSkozené tkané a bun€k se uvoliuje adenosindifosfat (ADP), ktery vyvolava
primarni agregaci, a uvoliuje se tkanovy faktor (TF), ktery je zodpovédny za pieménu

protrombinu na trombin (Pecka, 2004).
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2.3 Krevni desticky (trombocyty)

Krevni desticky neboli trombocyty jsou bezjaderné krvinky obsahujici mitochondrie.
Tyto krvinky pochazeji z megakaryocyti, odstépuji se z jejich cytoplazmy uZ v kostni
dfeni (Rokyta et al., 2015; Wahed et al., 2020). Dylevsky (2009) udava zivotnost
trombocytu 9-12 dni, Rokyta et al. (2015) udava délku jejich zivota na 7-10 dni, ale podle
Holinstata (2017) jsou krevni desti¢ky v ob&éhu 5-7 dni. Dilezitym faktorem pro vyvoj
krevnich desti¢ek je rastovy faktor trombopoetin, ktery vznika v jatrech (Orel, 2019). Na
vnéjsi strané krevnich destiCek jsou pfitomny glykoproteiny, které jsou dulezitymi
receptory (Wahed et al., 2020). Cytoplazmatickd membrana krevni desticky obsahuje
fosfolipidy, ty vytvati otevieny kanalikularni systém. Tyto krevni buniky obsahuji granula
dvou typd, jsou to alfa granula a denzni granula, ktera jsou dulezita pro jejich funkci
v primarni hemostaze (Rokyta et al., 2015). Mimo jiné je funkce krevnich desticek
dilezita pro normalni funkci cévni stény a dale také pro plazmatickou koagulaci (Navratil
etal., 2017).

Krevni desti¢ky jsou dal§im podstatnym elementem a spolu s dalsimi faktory se
ucastni krevniho srazeni, pfedev§im v procesu zastavy krvaceni (Dylevsky, 2009; Orel,
2019). Zakladni funkci krevnich desticek je tvorba primarniho (destickového)
trombu — primarni hemostaza. Pocate¢ni faze tohoto déje je faze adheze a na ni navazuje
faze agregace. (Penka a Tesafova, 2011; Rokyta et al., 2015). Dalsi velmi vyznamnou
funkci krevnich desticek je retraktibilita neboli smrsténi vytvofené destickové zatky
(Penka a Tesatrova, 2011).

Primérni hemostaza celkové predstavuje tvorbu priméarniho neboli desti¢kového
trombu, dochazi tedy k uzavieni narusené cévy z divodu poranéni nebo jiného poskozeni.
Za primarni hemostatickou zatku zodpovidaji pfedevsim krevni desticky, jejichZ tstfedni
schopnosti je zastava krvaceni (Penka a Tesafova, 2011). Dal§im dilezitym faktorem je
také vazokonstrikce, ktera je zminéna uz z pocatku, cévy se stahuji a snizuji prutok krve
(Keohane et al., 2020). Pokud dos$lo v piipadé krevnich desticek k jakékoliv poruse
Vv jejich struktufe, nejsou schopny dostatecné zastavit krvaceni (Penka a Tesafova,
2011). Piiposkozeni cévni stény krevni desticky adheruji na misto poskozeného endotelu
a méni svij tvar, tato reakce mize probéhnout vzhledem ke vzajemnému plisobeni
von Willebrandova faktoru, ktery je pfitomen v endotelovych vrstvach, areceptorem,
pfitomnym na membran¢ krevni desticky — glykoproteinem 1b (Penka a Tesafova, 2011;
Rokyta et al., 2015; Navratil et al., 2017). Dalsi fazi je agregace krevni desticky, ktera je

umoznéna setkanim krevni desticky, kolagenu cévni stény a uvolnénim latek
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z aktivovanych trombocyta ADP a tromboxanu A. (Rokyta et al., 2015). Po adhezi
a agregaci vznika primarni hemostaticka zatka (Soucek a Svacina., 2019). Naslednym
krokem je navazujici sekundarni hemostiaza. Jde o aktivaci koagula¢nich faktort
v plazm¢ (vyskytuji se jako neaktivni zymogeny) a vytvofeni trombinu, dochazi
k pfemén¢ fibrinogenu na fibrin a ten upevni vzniklou destickovou zatku pomoci

fibrinové sit¢ (Ihnat, 2017; Ciesla, 2018).

2.4  Plazmaticky koagulacni systéem

Soubor krokt, pii nichz se uplatiluje plazmaticky koagula¢ni systém, se nazyva
hemokoagulace (Orel, 2019; Kittnar et al., 2020). Na hemokoagula¢ni kaskad¢ se podili
koagula¢ni faktory (faktory srazeni), fosfolipidy a vapenaté ionty (Mourek, 2012; Orel,
2019). Konkrétné¢ muzeme hemokoagulaci rozdé€lit do tfech zakladnich krokd, dle
Kittnara et al. (2020) jsou to: aktivace protrombinu, pfeména protrombinu na trombin
a fibrinogenu na fibrin. Aby mohlo dojit k vytvofeni fibrinu, je dilezita nejprve aktivace
plazmatickych koagula¢nich faktord (Navratil et al., 2017).

Koagula¢ni faktory, které se u€astni procesu hemokoagulace, jsou v Krvi v neaktivni
podobé. Cast téchto faktori je syntetizovana v jatrech, nékteré potfebuji k syntéze
vitamin K (Pecka, 2004; Barash et al., 2009). Mezi hemokoagula¢ni faktory fadime
fibrinogen (faktor I), protrombin (faktor II), tkanovy faktor (faktor III, tkanovy
tromboplastin), vapenaté ionty (faktor IV), faktor V (proakcelerin, nestabilni), faktor VI
(prokonvertin, stabilni), faktor VIII (antihemofilicky faktor A), faktor IX
(antihemofilicky faktor B), faktor X (Stuartiv-Proweriv faktor), faktor XI
(antihemofilicky faktor C neboli Christmastv), faktor XII (Hagemantv faktor), faktor
X1 (fibrin-stabilizujici faktor) a dale také prekalikrein (Fletcheriv faktor)
a vysokomolekuldrni kininogen (Fitzgeraldlv faktor) a von Willebrandtv faktor (Barash
et al., 2009; Michalek et al., 2012; Kittnar et al., 2020).

Dnes zndme dva modely pribéhu hemokoagulace. Jeden z modelti hemokoagulace
predstavil Bigess a MacFarlan v roce 1964, ten déli tento slozity d€j na vnitini a vnéjsi
cestu aktivace koagulacni kaskady a oba tyto systémy se dale spojuji do spolec¢né cesty
(Michalek et al., 2012; Navratil et al., 2017). Vnitini cesta je zahajena kontaktem
s poskozenym endotelem cévy, dojde ke kontaktu FXII a FXI s aktivnim povrchem, FXI
je aktivovan a s pomoci FVIII dale aktivuji FX na FXa. Faktor FXa s faktorem FVa
startuje pfeménu protrombin na trombin. Vné&jsi neboli zevni smér hemokoagulace je

spustén po poskozeni tkané, kdy se zacne uvoliovat tkanovy faktor, poté se faktor FVII

12



aktivuje na FVIla, tkanovy faktor spole¢né¢ s FVIla aktivuje FX a FIX, aktivovany faktor
FXa s aktivovanym faktorem FVa aktivuji trombin (Penka a Tesafova, 2011; Rokyta et
al., 2015). Spole¢na cesta za¢ina u faktoru FX. Vysledek je tedy pfeména protrombinu na
trombin a nasledna pfeména fibrinogenu na fibrin (Mourek, 2012).

Trombin neboli Flla (aktivovany) ma spoustu aspekti, je jedinym koagulacnim
faktorem, ktery je schopen premeénit fibrinogen na fibrin (Penka a Tesafova, 2011). Jeho
dal$imi podstatnymi vlastnostmi jsou aktivace FXI, FIX, z von Willebrandova faktoru je
trombin schopen uvolnit FVIII a také jej aktivovat, nadale aktivovat FV a FXIII a tim se
ucastnit i na upevnéni fibrinové sit¢ (Rokyta et al., 2015).

Dalsi, nov¢jsi model hemostazy, je ,,cell based model of hemostasis®, ktery ma tii
spolu interagujici faze (Michalek et al., 2012). Jsou to faze: iniciace neboli zahajovaci

faze, amplifikacni a propagacni faze (Marek et al., 2019).

2.5 Fibrinolyticky systém

Fibrinolyticky systém je vyznamny pro rozpad vytvoiené fibrinové zatky, aby po
zahojeni rany nedoslo k nedostate¢nému prutoku krevni cévou (Pecka, 2004; Barash et
al., 2009; Kittnar a Mlcéek, 2021). Hlavni soucasti fibrinolytického systému je plazmin,
ktery vznika z plazminogenu (nachézejiciho se v plazmé) za pfitomnosti aktivatord,
tj. tkanovy aktivator plazminogenu a urokinaza. Poté je odbouravan ap-antiplazminem
(Pecka, 2004; Seblova et al., 2018; Kittnar a Ml&ek, 2021). Plazmin §t&pi fibrinovou zatku
na FDP (fibrin degradaéni produkty), tyto produkty jsou poté odklizeny z krevniho fecisté
jatry, ledvinami a retikuloendotelovym systémem (Pecka, 2004; Barash et al., 2009,
Michalek et al., 2012). FDP potlacuji vznik dalsiho fibrinu a vedou k regulaci az ukonc¢eni
krevniho srazeni (Seblova et al., 2018). Nejpodstatn&jsim a sou¢asné nejmensim
produktem jsou D-dimery (Bartinék et al., 2016). Stanoveni hladiny D-dimert je dulezité
k diagnostice diseminované intravaskularni koagulace (DIC) a k vylouceni Zilniho

tromboembolismu a plicni embolie (Keohane et al., 2020).

2.6 Inhibitory krevniho srdaZeni a fibrinolyzy

Systém inhibitori krevniho srdZeni a fibrinolyzy je vyznamny pro rovnovéhu
mechanismu koagulace tak, aby tato reakce probihala jen na mistech, kde je to potiebné
(Rokyta et al., 2015). Mezi tyto inhibitory se fadi antitrombin, heparin-kofaktor II,
inhibitory  aktivatoru plazminogenu — PAI-1, PAI-2 (inhibitor aktivatoru

plazminogenu 2), inhibitor aktivovaného proteinu C, oz-antitrypsin, op-antiplazmin,
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az-makroglobulin, C1-inhibitor, proteazové inhibitory Kunitzova typu — TFPI (inhibitor
cesty tkanového faktoru), metaloproteinazy a dale proteiny — protein C, protein Sa Z
(Penka a Bulikova, 2009; Penka a Tesafova, 2011, Penka et al., 2014).

Michalek et al. (2012) uvadi, Ze zasadnim mechanismem Vv systému inhibitora je
inhibice trombinu pomoci antitrombinu, ktery ma schopnost zamezit trombinu dostat se
mimo misto poranéni a také je vyznamny pro inhibici FXa a FIXa. Antitrombin je
syntetizovan v jatrech a pusobi jako kofaktor pro heparin (Marek et al., 2019).

Dalsim a podstatnym inhibitorem pro komplex TF (tkanového faktoru) s FVlla
a FXa je inhibitor cesty tkanového faktoru TFPI (Michalek et al., 2012).

Mezi vyznamné inhibitory koagulace fadime také systém proteinu C. Tento systém
ma hlavni aktivator a tim je trombin vdzany na trombomodulin. Aktivovany protein C
s proteinem S miize inhibovat FVa a FVIIIa a tim zastavit hemokoagulaci (Seblova et al.,
2018; Marek et al., 2019).
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3 Patofyziologie hemostazy

V procesu hemostazy muze dojit kK porucham, které se projevuji krvacenim nebo
trombofilnimi a trombotickymi stavy (Pecka, 2004; Soucek a Svacina., 2019).

Navratil et al. (2017) charakterizuje krvacivé stavy tak, ze pfi téchto stavech nastava
krvaceni nebo spontanni krvacivé projevy, kdy tyto projevy jsou nepiiméfené staviim,
které je vyvolaly. Tyto stavy rozdélujeme na koagulopatie, trombocytarni hemoragické
diatézy, vaskulopatie, kombinované hemoragické diatézy a premrSténou aktivaci
fibrinolyzy (Marek et al., 2019). Rokyta et al. (2015) uvadi, Ze tyto stavy mizeme dale
rozdélit na vrozené a ziskané.

U trombotickych stavll jde o proces nitrocévniho srazeni neboli tromboz (Pecka,
2004). V tomto patologickém procesu vznika trombus (Rokyta et al., 2015).

Co se tyka trombofilie, je to pfedpoklad pro vznik trombu a nasledujicich tromboz
(Rokyta et al., 2015). Marek et al. (2019) zminuje trombofilie jako hyperkoagula¢ni
stavy, které jsou zplsobeny z mnoha pficin, a to napiiklad tim, ze dojde ke zvySeni
mnozstvi nékterych plazmatickych koagulaénich faktort a tim i jejich aktivaci, ¢i dojde
k mutaci nékterého z plazmatickych koagula¢nich faktorti ¢i nedostatku pfirozenych

inhibitora a dalSich.

3.1 Krvacivé stavy — vaskulopatie

Vaskulopatie jsou onemocnéni, které se tykaji cévni stény, ¢asto se projevuji jako
kozni purpury a krvaceni na sliznicich (Vokurka, 2019). Silbernagl a Lang (2010)
dodavaji, Ze pfi poruseni cévni stény je soucasné snizeny nebo poskozeny vWF a tim
dochézi k poruse adheze krevnich desticek a dale k nedostatku F VIII, nebot’ vWF je jeho

nosi¢em.

3.2 Krvdcivé stavy — trombocytdarni hemoragické diatézy

Tyto krvacivé stavy vzniklé zdestiCkovych pfi¢in miZzeme rozdélit na
trombocytopatie a trombocytopenie, popiipadé se tyto dv€é poruchy krevnich desticek
mohou kombinovat (Navratil et al. 2017). Trombocytopatie je porucha funkcnosti
krevnich desticek, trombocytopenie je snizeny pocet krevnich desticek. Spolecnym
znakem téchto onemocnéni je krvaceni hlavné na kiizi a na sliznicich, typické jsou
petechie (Rokyta et al., 2015). I tyto krvacivé stavy mizeme rozd¢lit na vrozené ¢i ziskané

(Marek et al., 2019).
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3.3 Krvacivé stavy — koagulopatie

Ke koagulopatiim dochazi podle Pecky (2004) z nedostatku plazmatickych
koagulac¢nich faktort i jejich nedostatecné aktivity, také uvadi, ze miize byt porucha
v jejich funkci, Navratil et al. (2017) definuje koagulopatie tak, Zze vznikly z nedostatku
plazmatickych koagulac¢nich faktort, jejich ¢astym projevem je krvaceni do kiize a tkéni
za vzniku hematomu. Nedostatek koagulacnich faktort mize byt dédi¢ny (hemofilie)
nebo Kk témto stavim muze dojit pfi jaternich onemocnénich ¢i nedostatku vitaminu K,
ato jsou ziskané koagulopatie (Magak et al., 2012, Lukas a Zak, 2022). Mezi vrozené
koagulopatie fadime hemofilie A, B, C, parahemofilie, von Willebrandovu chorobu
(Marek et al., 2019). Nejcastéjsi vrozenou koagulopatii je hemofilie A, kdy chybi nebo
je poskozen F VIII a dochazi ke krvaceni ve svalové tkani a v kloubech dolnich kongetin,

hemofilie typu B je méné Casta nez hemofilie A, ale projevy onemocnéni jsou stejné

(Silbernagl a Lang, 2010).

3.4 Krvdcivé stavy — piremrsténd aktivace fibrinolyzy

Marek et al. (2019) rozdé€luje ptemrsténou aktivaci fibrinolyzy na akutni primarni,
kterd je vzacnd a muZe kni dojit napifiklad pii operaci cév, prostaty, zaludku
aonemocnéni jater, a sekundarni patologickou fibrinolyzu, nejcastéji u pacientl

s onemocnénim DIC.

3.5 Krvdcivé stavy — kombinované hemoragické diatézy
V piipadé¢ kombinované hemoragické diatézy jde Casto o ziskanou poruchu, ptivod
krvaceni je kombinaci vice defekti dohromady. Typickym piikladem je syndrom

DIC — diseminovana intravaskularni koagulace (Marek et al., 2019).

3.6  Trombotické, trombofilni stavy

Jak uz bylo feceno na zacatku, trombdzy jsou patologie, pfi kterych se tvofi tromby,
které uzaviraji cévy. Trombozy jsou arterialni a Zilni, Vv pfipadé arteridlni trombozy je
zasadni poskozeni endotelu cévy, u Zilni trombozy jde o stdzu krve, poskozeni endotelu
a také vrozeny sklon k tromb6zam (Rokyta et al., 2015).

Pokud se jedna o pojem trombofilni stav, tak dle Navratila et al. (2017) je trombofilie
definovana jako stav, kdy je narusena stabilita vSech hemostatickych déji z vrozenych ¢i

ziskanych Ciniteli.
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Penka a Bulikova (2009) predstavuji néktera rizikova kritéria trombofilie. Uvadi se
vyskyt trombo6z v mladSim a stfednim véku, kombinace Zilni i arteridlni trombozy, bez
pritomnosti choroby, ktera by je mohla zptisobit, ¢asté zilni trombdzy bez rizikového
faktoru nebo naopak arterialni trombdzy, nékolikrat pied¢asné ukoncené téhotenstvi ¢i
rodinnd anamnéza (Penka a Bulikova, 2009).

Jak uz bylo feceno, trombofilie mohou pochéazet z vrozenych ¢i ziskanych ¢initeld,
vrozené trombofilie jsou spojeny s mutaci genu ¢i genll pro piirozené inhibitory
hemokoagulace nebo jde o mutaci koagulaéniho faktoru, coz muze zpusobit odolnost
koagula¢niho faktoru viaci pfirozenému inhibitoru (Rokyta et al., 2015). U ziskanych
trombofilii jde spiSe o spojeni s pooperacnimi a poporodnimi stavy, S t¢hotenstvim,
pokro€ilym jaternim onemocnénim nebo se zhoubnym nadorovym onemocnénim
(Navratil et al., 2017).

Patogeneze vrozenych zilnich trombofilii — deficit proteinu C, proteinu
S a antitrombinu, faktor V Leiden (mutace koagula¢niho faktoru FV, ktery je rezistentni
k proteinu C) a mutace protrombinu (Rokyta et al., 2015). U arterialnich vrozenych
trombofilii se jedna spiSe o poruchy cévni stény nebo zvysenou aktivitu krevnich desti¢ek

(Marek et al., 2019).

3.7 Antitromboticka lécha

Antitromboticka 1écba je pojem, ktery souvisi s prevenci vzniku trombotickych
a trombofilnich stavii a déale jejich néslednou lé€bou — lyzou jiz vzniklého trombu.
Vyuzivame 1é¢by protidestickové, antikoagulacni a trombolytické (Kvasnic¢ka a Seifert,
2018). Tromby, které se mohou tvofit V arteriich, se oznacuji jako bilé, jsou tvofeny
krevnimi desti¢kami a v disledku toho ma protidesti¢kova 1é¢ba na tyto bilé tromby vétsi
ucinek, v zilnim fecisti se mohou tvofit cervené tromby, ty jsou tvoiené fibrinem, a proto
je antikoagulacni 1éCba v tomto pripadé vyhodnéjsi (Paul et al., 2021).

Protidestickova 1écba je dulezita v piipadé shlukovani (agregace) krevnich desticek
a vzniku trombi, uz v pocatku tlumi aktivaci krevnich desticek a tim 1 cely prib&h
hemostazy (Opavsky, 2021). Protidestickové 1éky snizuji riziko u arteridlnich trombdz,
ale stupnuji riziko krvaceni pii predavkovani (Pecka, 2004). Nejvyznamngj$im
predstavitelem, ktery je spojen s pasobenim protidestickovych 1éki, je ASA — kyselina
acetylsalicylova (Opavsky, 2021). ASA nevratn¢ inhibuje COX 1 — cyklooxygenazu 1,
¢imz snizuje syntézu tromboxanu TXA;, ktery je dilezity pro krevni desticky (Murano
a Bick, 2019).
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Trombolytickd 1écba spociva v odstranéni vzniklého trombu ze Zilniho
¢i arteridlniho fecisté. Jde o jediny postup, ktery uvolni krevni feciste, tedy priitok cévou,
naptiklad u infarktu myokardu (Navratil et al., 2017). V soucCasnosti V této 1écbé
vyuzivame piimych aktivatori plazminogenu — urokinazu, tkanovy aktivator
plazminogenu (Marek et al., 2019). V Ceské republice je nejvice vyuzivan rekombinantni
tkanovy aktivator plazminogenu, nazyvany také alteplaza, ktery aktivuje plazminogen
naplazmin a vkrvi se aktivuje tim, e se navaze na fibrin (Spinar et al., 2017).
Martinkova (2018) udava dale nepfimy aktivator plazminogenu — streptokinazu.
Streptokinaza tvofi enzymaticky komplex s plazminogenem, ma ale sklon aktivovat
vazany fibrin i volny plazminogen a to ma za nasledek zvyseny sklon ke krvaceni (Paul
etal., 2021).

Cilem u antikoagulaéni 1é€by je zpomaleni procesu krevniho srazeni (Dolezal, 2022).
Dle Marka et al. (2019) se vlastné jedna o branéni tvorby a ucinku trombinu a tim
I zabranéni vzniku trombu. Antikoagula¢ni 1éky vyuzivame zejména v piipadé
poopera¢ni prevence, z divodu mozného vzniku trombu a také v piipadé prevence
u zilnich, nitrosrde¢nich a tepennych trombodz, ale vzhledem k tomu, Ze nemaji vlastni
fibrinolytické ptsobeni, nemohou ovlivnit vznikly trombus (Chlumsky et al., 2005).
Marek et al. (2019) a Opavsky (2021) rozdéluji antikoagulancia dle jejich aplikace, a to
na parenteralné (injekéné) a peroralné podavané, ale Chlumsky et al. (2005) a Dolezal
(2022) je rozdéluji také dle mechanismu na pfimad antikoagulancia a nepiima
antikoagulancia.

Co se tyka injekénich antikoagulancii, pouzivaji se Casto K 1é¢bé vaznych stavi
(Opavsky, 2021). Do této skupiny fadime hlavné heparin, ten mize byt nefrakcionovany
(standardni) nebo nizkomolekularni. Standardni nefrakcionovany heparin je vyuzivan
spiSe v nemocni¢ni péci, kdy je nutnd trvala infuze nebo jeho opakované podavani
(Navratil et al., 2017). Antikoagula¢ni ucinek nefrakcionovaného heparinu spociva
ve spojeni s antitrombinem Il (Martinkova, 2018). Dilezity je pfedev§im k prevenci
alécbe trombofilnich stavii a také u syndromu DIC (Marek et al., 2019). Navic je
u nefrakcionovaného heparinu nutnost monitorovani 1écby (Kvasnicka a Seifert, 2018).
Lécba je monitorovana pomoci testu aPTT — aktivovany parcialni tromboplastinovy ¢as
(Martinkova, 2018). Nizkomolekularni heparin je v soucasnosti velmi vyhodny oproti
nefrakcionovanému heparinu, jeho ucinnost v pfipadé prevence a terapie je témeéft
obdobna (Penka a Bulikova, 2009). Velkou vyhodou je snadna aplikace, je zde mensi

riziko nezadoucich reakci a neni zde nutnost pravidelné laboratorni kontroly (Marek
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et al., 2019). Indikacemi pro nizkomolekularni hepariny jsou nejcastéji stavy po plicnich
emboliich, stavy po pooperacni tromboembolické nemoci a u 1é¢by zilnich tromboz
(Opavsky, 2021).

U peroralnich antikoagulancii vyuzivame pfedev§im kumarinti, které jsou
antivitaminy K  (Penka a Bulikova, 2009). Pojem kumariny neboli
antivitaminy K znamena, ze brani syntéze koagulacnich faktorti, pravé téch, které
ke svému vzniku vyzaduji vitamin K (Opavsky, 2021). Jde o koagula¢ni faktory FII,
FVII, FIX, FX a dale také protein C a protein S v jatrech (Maly et al., 2005). Hlavnim
reprezentantem této skupiny je Warfarin (Opavsky, 2021). U kazdého pacienta se podava
davka Warfarinu individualné, proto je nutné 1é¢bu Warfarinem monitorovat pomoci

protrombinového testu, jinak zvaného Quickuv test (Martinkova, 2018).
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4  VySetieni hemostiazy a hemokoagulace

Hemostatické poruchy rozdélujeme na krvacivé a na ty, které vedou k trombotickym
ptihodam. Je dualezité urcit pomoci riznych vysetieni, 0 jaké poruchy ¢i poruchu jde
(Egberg a Blomback, 2014). VySetieni hemostazy se provadé&ji témét u kazdého pacienta
v nemocnici (DeLoughery, 2019). Podstatou u téchto vysetfeni je stanovit ¢as, ktery je

nutny pro vytvofeni fibrinového vlakna (Soucek et al., 2011).

4.1 Odbér a zpracovani vzorkit na hemokoagulacni vysetieni

Zakladem pro hemokoagulacni vySetieni je pfedev§im spravny odbér. Odbér krve by
m¢l probihat na la¢no a na tato vysetfeni se nejcasteji pouziva nesrazliva krev (odbér do
citratu sodného). Materialem, ktery vysetfujeme, je plazma (Penka a Tesafova, 2011).
V ptipadé nckterych hemokoagulac¢nich testil je nutnost provést vySetieni do 2 hodin po
odbéru krve (Bartin€k et al., 2016). Soucek et al. (2011) a Penka a Tesafova (2011)
uvadéji stejné podminky tykajici se odbéru pro hemokoagulacni vysetieni, pacient by mél
byt na lacno, odbér by mél byt co nejSetrnéjsi a odebran do spravné zkumavky a ve
spravném pomeéru (1 dil citratu, 9 dila krve). Po odbéru by méla byt zkumavka s krvi

promichana, a co nejrychleji dopravena do laboratote (Soucek et al., 2011).

4.2 VySetiovaci metody

Penka a Tesatova (2011) rozd€luji laboratorni vySetieni hemostazy
na ,,.bed-side* testy, vySetfeni primarni hemostazy a systému plazmatickych koagula¢nich
faktorli, vySetfeni pfirozenych inhibitorti, fibrinolytického systému a déle stanoveni
k identifikaci ziskaného inhibitoru. Soucek et al. (2011) ve své knize také uvadi typy testi
na vySetfeni hemostazy — globalni testy, rutinni, testy na primarni hemostazu, stanoveni
koagulacni aktivity faktorii, stanoveni pfirozenych inhibitorti a identifikace inhibitoru,
ale Penka et al. (2014) ve své dalsi knize zminuje rozdéleni testd hemostazy
na screeningové, specialni a ,,bed-side* testy a Pecka (2004) uvadi zdkladni rozdé€leni
na globalni, skupinové a specifické testy.

Dle Penky et al. (2014) se predevsim z pocatku provadi screeningové testy, mezi
které Penka tadi aktivovany parcidlni tromboplastinovy test, protrombinovy test,
trombinovy test, stanoveni fibrinogenu, také pocet krevnich desti¢ek a reptilazovy cas.
Vzhledem k tomu, Ze screeningové koagulacni testy jsou naro¢néjsi na ¢as, vyuzivame
i tzv. ,,bed-side” testy, které jsou vhodné&jsi pro vyuziti pfedevS§im na operacnich salech

(Penka a Bulikova, 2009).
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Zékladni screening by mél tedy zahrnovat i krevni obraz véetné poctu krevnich
desti¢ek a natéru z periferni krve (Banasik, 2022). Na automatickych analyzatorech dnes
stanovujeme poCty krevnich desticek (Soucek et al., 2011). V piipadé trombocytopenii se
doporucuje pro jejich potvrzeni panoptické barveni krevniho natéru, kde je moznost
zhodnotit 1 dalsi morfologii krevnich desti¢ek jako je naptiklad jejich velikost, shluky
a dalsi (Penka et al., 2014).

4.2.1 Globalni testy

Globalni testy posuzuji ucast celé soustavy hemostazy (Penka a Tesatova, 2011).
Do této skupiny globalnich testi fadime test doby krvaceni, test rezistence kapilar, test
konzumpce protrombinu a test euglobulinové lyzy (Soucek et al., 2011). Podle Salaje
(2017) je vhodné zacit s globalnimi testy.

Test doby krvaceni je vlastné doba potiebna k zastaveni krvaceni po provedeni fezu
na kizi — metoda dle Duka. Dle Ivyho je metoda zaloZena na stejném principu,
ale provedeni je jiné, jde o pouziti manzety na méteni krevniho tlaku, ktera je nafoukana
do urc¢itého tlaku, udéla se fez v predlokti a znovu se zaznamenava doba, ktera je potiebna
k zastavé krvaceni (Wahed et al., 2020). Vzhledem Kk tomu, ze uz jsou dnes modernéjsi
metody, tak se test doby krvaceni uz témét neprovadi.

Test rezistence kapilar také znamy jako Rumpel-Leeduv test je globalni test, ktery
se vyuziva pro vysSetfeni primarni hemostazy (Penka a Tesafova, 2011). Wahed et al.
(2020) uvadi postup testu, pfi némz se pouzije manzeta, nafoukne se do bodu mezi
systolickym a diastolickym tlakem na dobu 5 minut a zjiStuje se pocet vytvorenych
petechii. Dle Soucka et al. (2011) a Penky a Tesafové (2011) je vysledek testu rezistence
kapilar negativni, pokud se neobjevi vice nez 5 petechii na urcité vySetfované ploSe
piedlokti.

Test konzumpce protrombinu je zalozen na principu pfemény protrombinu na
trombin. Pokud se vyskytuje néjaké poskozeni u krevnich desticek ¢i plazmatické funkce
krve zlistane v séru nepfeménény protrombin (Penka et al., 2014). Pecka (2004) uvadi,
Ze se jiZ tento test téméf nepouziva.

Globalni test pouzivany orientacné pro vySetieni fibrinolytického systému je test
euglobulinové fibrinolyzy (Penka a Bulikova, 2009). Timto testem se orientacné zjist'uje
aktivita plazminogenu, naméfeny Cas se nadale hodnoti dle referenéni meze. NiZzsi
hodnoty nachazime po trombolytické 1é¢b¢, u DIC nebo fyziologicky u kojencu (Lukas
a Zak, 2022).
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4.2.2 Skupinové testy

Do této skupiny fadime hned nékolik testl, které byly zminény uz z poc¢atku. Jsou to
aktivovany parcialni tromboplastinovy test (aPTT), protrombinovy test (PT), trombinovy
test (TT) a aktivovany koagula¢ni ¢as (ACT) (Pecka, 2004).

Prvnim zminénym testem je aPTT, ktery je dulezitym vysetfenim, pokud jde
0 vnitini cestu koagulacniho systému (Veverkova et al., 2019). Tato metoda dokaze
detekovat dédi¢né nebo ziskané defekty koagulacnich faktori vnitini cesty FXII, FXI,
FX, FIX, FVIII, FV, protrombinu a fibrinogenu (Wahed et al., 2020). Princip spoc¢iva
Vv monitorovani koagula¢niho Casu vySetfované plazmy, ke které je ptidan aktivator,
tkafiovy tromboplastin a vapenaté ionty (Penka a Bulikova, 2009). Cas je méfen
od ptidani vapenatych iont do vytvoieni fibrinového koagula a tvorba koagula mize byt
zaznamenavana fotometricky &i vizualné (Egberg a Blomback, 2014). Lukas a Zak (2022)
uvadéji normalni hodnoty zméteného ¢asu 30-50 sekund, Penka a Bulikova (2009)
a Soucek et al. (2011) uvadi rozmezi 25-45 sekund, ale Penka et al. (2014) se dale
zminuje, Ze hodnoty v sekundéch se lisi dle reagencii, které jsou vyuzivany, a proto udava
hodnotu R, ta znamena pomér ¢asi, a to testované plazmy ku ¢asu normalu, vysledky se
pohybuji v rozmezi do 0,8—2. Me¢teni aPTT je mozné vyuzit ke sledovani 1écby
nefrakciovanym heparinem (Stépanov a Studni¢ka, 2021). U nizkomolekularnich
heparint se vysledek aPTT zdsadné nezméni (Hajek et al., 2014).

Trombinovy test (TT) ¢i trombinovy Cas je test zaloZeny na principu piemény
fibrinogenu na fibrin, bez pfitomnosti vapenatych iontd a ptedeSlych koagulacnich
faktori (Penka et al., 2014). Pacientova vySetfovana plazma se smichd S mnozstvim
trombinu, vapenatych iontl a stanovi se doba srazeni (Wahed et al., 2020). Vzhledem
k dodanému trombinu je mozna pfeména fibrinogenu na fibrin (Stépanov a Studnicka,
2021). Mezi mozné pfiCiny prodlouzeného TT spada heparin pfitomny v Krvi,
hypofibrinogenémie, trombolyticka 1écba a dysfibrinogenémie (Wahed et al., 2020).
Vysledek je vyjadifovan v sekundéach nebo jako R (Penka a Bulikova, 2009).

Reptilazovy Cas je test, ktery je vyuZivan, pokud je TT prodlouzeny a je mozZnost ho
vyuzit, kdyz chceme vyfadit vliv heparinu. Trombin je zde nahrazen heparinem
neovlivnitelnou reptildzou (Lukas et al., 2022).

Protrombinovy test (PT) velmi ¢asto zvany i jako tromboplastinovy test dle Quicka
je hlavni test, ktery sleduje vnéjsi cestu koagulac¢niho systému tedy faktorii FII, FV, FVII,

FX a fibrinogenu (Bartiinék et al., 2016). Tomuto testu se budeme vénovat pozdéji.
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4.2.3 Specifické testy

Specifické testy jsou zamétfené na vysetieni dané slozky ucastnici se hemostazy,
muze jit o koagulacni faktory, primarni hemostazu, piirozené inhibitory ¢i fibrinolyzu
(Chlumsky et al., 2005).

P1i stanoveni aktivity jednotlivych koagulacnich faktorti vyuzivame upravené aPTT
a PT testy, vySetfovand plazma je inkubovana s plazmou, ve které chybi vysetfovany
koagula¢ni faktor (Lukas et al., 2022). Zvlast’ se stanovuje FXIII, v pfipad¢ jeho chybéni
se neprodluzuji ¢asy koagulac¢nich testli, a proto je mozné zjistit jeho deficit pomoci
orientatni metody a stanovit ¢as rozpusténi koagula v mocovine (Kubisz, 2006;
Lukas et al., 2022). Fibrin, ktery je stabilizovany FXIII, je totiz nerozpustny v mocoving,
tato metoda ale slouzi jen v pfipadé vyznamného snizeni tohoto faktoru (Penka
a Tesarova, 2011).

Penka a Tesarova (2011) do specifickych vySetfeni primarni hemostazy tadi
vysetfeni PFA-100, vySetfeni agregace krevnich desti¢ek a vySetfeni retrakce.

Mezi dnes provadéné metody na vySetfeni funkce krevnich desticek fadime
agregometrické metody, které jsou zalozené na dodani kolagenu a ADP potiebnych pro
agregaci krevnich desticek (Stépanov a Studnicka, 2021).

Pokud jde o vySetfeni ptirozenych inhibitord, vySetiujeme hlavné funk¢ni aktivitu
antitrombinu pomoci fotometrick¢ metody (Penka a Bulikova, 2009; Penka a Tesafova,
2011). V principu vySetieni se vyuziva toho, Ze za ptitomnosti heparinu se antikoagula¢ni
ucinek antitrombinu vyrazné zvysi (Bartin€k et al., 2016). Plazma vysetfovaného je
Vv reakci inkubovana s trombinem v pfitomnosti heparinu, stanovuje se zbyly trombin
(Penka a Bulikova, 2009; Penka a Tesafovd, 2011). Vyznam tohoto vySetfeni je
predevsim u snizenych aktivit, které mohou znacit naptiklad jaterni onemocnéni (Soucek
et al., 2011). Dale se stanovuje protein C a protein S (Vojacek a Maly, 2004).

Co se tyka testu stanoveni fibrinogenu, je vice moznosti, jak jej stanovit (Soucek
etal., 2011; Penka et al., 2014). Timto testem se stanovuje celkové mnozstvi fibrinogenu
a vysledek je udévan v gramech/litr (St€panov a Studnicka, 2021). Nejvice vyuzivanou
metodou stanoveni fibrinogenu je v hematologické laboratoti metoda dle Clause (Penka
a Tesatova, 2011). Penka et al. (2014) zminuje i dal$i metody — odvozeny fibrinogen nebo
imunochemické stanoveni. Timto stanovenim muzeme odhalit hypofibrinogenémii ¢i
afibrinogenémii. Zvysena koncentrace fibrinogenu se miiZe objevit také v t€hotenstvi, pfi

zénétech, po operacich &i nadorovych onemocnénich (Lukas a Zak, 2022).
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4.2.4 , Bed-side“ testy

Penka et al. (2014) zatazuje do této skupiny vySetieni na dobu srazlivosti plné krve
jinak zvany Lee White a tromboelastografie (TEG).

U doby srazlivosti (Lee White) méfime Cas srazeni od odbéru nativni plné krve
vySetfovaného pacienta, vySetfeni se provadi za jeho pfitomnosti (Penka a Bulikova,
2009). Chlumsky et al. (2005) uvadi u tohoto testu fyziologické hodnoty 6-10 minut, ale
Penka a Bulikova (2009) a Penka et al. (2014) uvadi 6-15 minut a zminuji, ze zalezi na
§ifi zkumavky. Metoda ma nyni novou variantu, ¢asto vyuzivanou na salech, nazyvanou
jako aktivovana doba srazeni, kdy se k odebrané plné krvi ptida aktivator koagulace a na
ptislusném pfistroji se méti Cas (Penka et al., 2014).

Tromboelastograf 1ze pouzit na operacnim sale i v laboratofi a poskytuje rychlou
analyzu celé krve, kterd poskytuje informace o tvorbé srazeniny a jejim rozpousténi
(Enriquez et al., 2018). Vyhodou tohoto vysetfeni je snadné provedeni a rychly vysledek
a nevyhodou je, ze s pomoci TEG nelze naptiklad odhalit von Willebrandovu chorobu,

protoze neni schopen zaregistrovat vazbu krevnich desti¢ek na subendotel (Penka et al.,

2014).

4.3  Analyzdtory pro vySetieni hemostazy

Jednim z analyzatort ke sledovani primarni hemostazy je PFA-100 (Vojacek a Maly,
2004). K vysetieni je tfeba plna citratova krev. Systém PFA-100 dokaze simulovat
podminky adheze, aktivace a agregace krevnich desti¢ek (Kutty, 2017). Ptistroj pouziva
testovaci sety, které obsahuji membranu s otvorem a na membrané je kolagen a ADP ¢i
kolagen a epinefrin neboli adrenalin. Je zaznamenavan takovy cas, ktery je potfebny
k vytvofeni destickové zatky (Orkin et al., 2009). Penka a Tesafova (2011) uvadi, Ze
mefeni pomoci systému PFA-100 je vhodné jako ptedoperacni screening, u tohoto
vySetfeni pozorujeme predevs§im prodlouzeni casti.

Dalsi pftistroj ke sledovani primarni hemostazy je zalozen na principu turbidimetrie
a je dulezity pro vySetfeni agregacni schopnosti krevnich desticek. Zaznamenava se
zména prichodu svétla, ktera je zavisla na agregaci krevnich desticek (Penka et al., 2014).
Detekujeme snizenou ¢i zvySenou agregacni odpoveéd’ krevnich desticek, u vysledku je
dulezité eliminovat ovlivnéni vysledku léky a také piihlizet k po¢tu krevnich desti¢ek
(Penka a Tesafova, 2011). Jinou moznosti stanoveni je metoda na principu impedance,
kdy dochazi ke zménam vodivosti v diisledku agregac¢ni schopnosti krevnich desti¢ek

(Penka a Bulikova, 2009; Penka a Tesafova, 2011).
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Na optické detekei je zalozZen systém Verify Now, ktery také méti agregaci desticek,
pfistroj je rychly a vysledky jsou dostupné primérné za 10 minut (Keohane et al., 2020).

U krevnich desticek je mozné dale vySetfovat i jejich retrakéni schopnost (Penka
a Bulikova, 2009).

Hemokoagulaéni stanoveni mohou byt manudlni, ktera se dnes uz témét nevyuzivaji,
nebo pfistrojova (koagulometry). Koagulometry mohou byt optické i
elektromechanické. Optické metody vyuzivaji turbidimetrie ¢i nefelometrie
a elektromechanické metody se dale déli na hackové nebo kulickové (Pecka, 2004).
Elektromechanické koagulometry je mozné rozdé€lit na hackové, vibracni a kulickové

(Pecka, 2010).
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5 Protrombinovy test

Zékladni protrombinovy test (PT) nazyvany také tromboplastinovy ¢as dle Quicka,
nazev vznikl podle autora tohoto testu Armanda Quicka (Bartinék et al., 2016; Soucek
a Svacina, 2019). Test je vyuzivan pro sledovani ¢i méteni vnéjsi a také dale spolecné

cesty koagula¢ni kaskady (Stépanov a Studnicka, 2021).

5.1 Odbér, princip a vyhodnoceni protrombinového testu

Pted laboratornim stanovenim je vzdy dulezité dodrzet preanalytickou fazi, do které
je zahrnuty predev§im spravny odbér materidlu od pacienta. Odbér musi byt do spravné
zkumavky s vhodnym antikoagula¢nim ¢inidlem (Duli¢ek, 2022). Vyuzivame zkumavky
s antikoagulantem citratem sodnym (Wahed et al., 2020). Odebrana krev ve zkumavce,
ktera obsahuje &inidlo, se musi vzdy promichat, netiepat (Sebkova a Zima, 2020).
Dulezité pti odbéru je dodrZzet spravny pomér citratu a odebrané krve 1:9. Odebrany
vzorek se centrifuguje a pro vySetfeni se pouziva plazma (Lukas et al., 2022). PT je
uziteCnym testem k detekci ziskanych ¢i dédiénych defektti koagulace souvisejicich
s vnéjsi cestou koagulace (Wahed et al., 2020). Jedna se o faktory Fll, FV, FVII, FX
a fibrinogen (Pecka, 2004).

Principem PT je stanoveni doby srazeni, vytvoreni fibrinového vlakna po pridani
vapenatych iontli a tromboplastinu k vySetfované plazmé pacienta (Penka a Tesatrova,
2011; Kittnar et al., 2020).

Vzhledem k tomu, ze kazda laboratof miize vyuzivat jiny tromboplastin, je pouzivan
k interpretaci vysledku mezinarodni normalizovany pomér INR (Kittnar et al., 2020).
INR vyuZiva mezinarodniho indexu citlivosti ISI, ktery umoznuje méteni riznymi PT
reagenciemi, aby bylo dosazeno srovnatelnych vysledkd (Kitchen, 2018). INR se
vypocita z rovnice poméru protrombinového ¢asu plazmy pacienta ku protrombinovému
¢asu normalni plazmy, ob¢ hodnoty Casii se udavaji v sekundach a vSe je umocnéno na
ISI. Mezindrodni index citlivosti ISI je pomér mezi citlivosti pouZitého tromboplastinu

a mezinarodniho standardu tromboplastinu (Marek et al., 2019).

5.2 Referencni hodnoty

Vysledky je mozno udédvat v sekundach, jako pomér casit R (Cas testované
plazmy/Cas normalu) ¢i hodnota INR. Referen¢ni hodnoty udané v sekundach se lisi
podle typu pouzitych reagencii (Penka a Bulikova, 2009). Hodnoty v sekundach by se
mély pohybovat v rozmezi 10-17 sekund a hodnoty R 0,8-1,2 (Penka a Bulikova, 2009;
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Luka$ a Zak, 2022). INR je dilezitd hodnota piedeviim v 16¢bé kumariny a v tomto
ptipadé se hodnota INR pohybuje podle Lukéase a Zaka (2022) v rozmezi 2,0 az 3,0,
ale Penka a Bulikova (2009) udavaji INR pfi 1é¢bé 2,0 az 4,0.
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6 Cil prace a hypotézy

6.1 Cil prace
Cil €. 1: Samostatné zpracovavat v hematologické laboratofi krevni vzorky zasilané

z oddéleni, z ambulanci, ¢i od externich zadatelti k vySetfeni protrombinového testu.

Cil ¢. 2: Statisticky zhodnotit vydavané vysledky protrombinového testu z hlediska

véku, pohlavi muzi x Zeny.

6.2 Hypotézy
Hypotéza €. 1: Protrombinovy test je Castéji vySetfovan starSim pacientim nez

mlad$im.

Hypotéza €. 2: Protrombinovy test je ¢astéji vySetfovan zenam nez muzim.
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7 Metodika

V laboratofi budou vysetfovany protrombinové testy tak, jak prichazeji z odd¢leni,
ambulanci, ¢i od externich zadatelti. Vybérovym souborem tedy budou prakticky vSechny
zpracovavané protrombinové testy, bez ohledu na vek, pohlavi, diagndzu apod. pacientti.
Vznikne tak natolik velky soubor vysledki, aby bylo mozno jej kvalitné statisticky
zhodnotit. Soubor bude roztfizen a hodnocen podle pfislusnosti k vékovym skupinam,
k pohlavi, ¢i podle toho, zda je ¢i neni pacient 1é¢en antikoagulancii, pokud bude tato
informace znama. Statisticka analyza bude provedena s pomoci programu Excel.

Data ke zpracovani vysledkd budou shromazd’ovdna v Nemocnici SuSice na

Odd¢leni klinické biochemie a hematologie.

7.1  Preanalytickd faze pied vySetienim hemostazy

Prvni fazi ke zpracovani materialu je preanalyticka faze. V laboratofi tato faze
obsahuje zpracovani vzorku, ¢imz je piijeti a zapis vzorku spolu se zadankou, nasleduje
centrifugace daného materialu a dal§i pfipravy vzorku Kk analytickému stanoveni.
V preanalytické fazi, jak pied koagula¢nim vySetienim, tak i dal§imi vySetfenimi, je
vySetfeni. Odebrané zkumavky se vZdy musi pied odbérem spravné popsat a to jménem,
pfijmenim a rodnym d¢islem, tyto tdaje 0 pacientovi musi souhlasit se zadankou.
V piipadé koagulaéniho vysetfeni se odebira do zkumavky s antikoagulantem citratem
sodnym a je nutné dodrZet spravny pomér krve a antikoagulantu. Jedna se 0 zkumavky
smodrym uzavérem BD Vacutainer nebo ozkumavky se zelenym uzavérem
S-Monovette (ptiloha ¢. 3). Jak jiz bylo zminéno vySe, je nutnosti dodrzet pomér 1:9,
1 dil citratu a 9 dila krve. Pti odbéru se hledi i na pocet odebiranych zkumavek, zkumavka
na vySetieni hemostazy se vétSinou neodebira jako prvni, pokud jde ale pouze o vysetieni
PT a zadna dalsi vySetfeni se neprovadi, jind zkumavka se neodebira. Thned po odbéru je
nutné promichat pfevracenim, ne tfepanim. Nasleduje transport do laboratote, dodrzuji
se podminky teploty, kterda by méla byt cca 20 °C, nedava se do chladnicky. Odebrané

vzorky se nesmi vystavovat prudkému tfepani ¢i vykyvim teplot.

7.2 Provedeni v laboratoii
Po transportu do laboratofe je dulezité zkontrolovat, zda udaje na zkumavce a na
zadance sedi a zkontrolovat vzorek, aby byl spravné odebrany a nebyl srazeny. Pii

nesrovnalosti v tdajich o pacientovi, ¢i dalsich chybach souvisejicich napt. s nespravnym
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odbérem, je mozné vzorek odmitnout a dale ho nezpracovévat. V piipad¢ pfijeti vzorku
ke zpracovani je dalsim krokem centrifugace, ktera by pfedevsim u vzorkul na vySetieni
hemostazy méla byt 15 minut pti 2500 g (piiloha €. 2).

K dal$i analyze vzorku byl vyuzit automaticky analyzator pro krevni koagulace
Sysmex CA-600 (ptiloha €. 4). Principem analytického stanoveni na tomto analyzatoru
je turbidimetrie. Vzorkem pro stanoveni je plazmaticka slozka krve s antikoagulantem
(citrat sodny). Tento analyzator je vhodnéjsi pro mensi laboratofe, zpracuje cca 60 vzorkt
za hodinu.

Pied analyzou vzorki je dilezité zkontrolovat ¢i pripravit vSechny potiebné
reagencie a zkumavky Kk analyze PT. Reagencie, které jsou nutné ke stanoveni
protrombinového testu, jsou Calcium Chloride Solution (CaClz) a Thromborel S. Dale
k ¢isténi se vyuziva CA CLEAN™ |, CA CLEAN™ Il a SAVO original.

7.3 Pouzité reagencie K analyze vzorkii

Calcium Chloride Solution (pfiloha ¢. 5) je doplikovou reagencii ke stanoveni
protrombinového testu.

Thromborel S (ptiloha ¢. 5) je lidsky tromboplastin, ktery slouzi pro stanoveni
protrombinového testu a pro stanoveni aktivity koagulacnich faktora FII, FV, FVII a FX.
Reagencie Thromborel S se pied pouzitim musi rozpustit v 10 ml injek¢ni vody a dale se
inkubuje v termostatu po dobu 30 min, poté je ptipraven K pouZziti.

CA CLEAN™ |1 je ureny k ¢isténi pipet, neni nutné jej pred pouzitim nijak fedit.
Dale je bezpodmineéné nutné pouzivat SAVO original a to fedéné, v tomto ptipad¢ bylo
fedéno 10 ml SAVO original do odmérné banky a doplnéno destilovanou vodou
do 100 ml.

Mimo jiné se vyuziva CA CLEAN™ I, coz je produkt uréeny k Cisténi pipet
U koagula¢niho analyzatoru Sysmex CA-600.

Pted dalsi analyzou vzork se kazdy den vyuZivaji kontrolni séra. Kontrolni séra se
vyuzivaji i po kazdé vyméné pouzivanych reagencii. V této laboratofi se pouzivaji séra
s nazvem Control Plasma N (normalni rozmezi hodnot) a Dade Ci-Trol 2 (pro kontrolu
koagulacnich testd ve stfednim az hornim terapeutickém rozsahu pfi antikoagulacni
terapii). Kontrolni séra se pfed pouzitim musi rozpustit v destilované vodé, nechat odstat
15 minut pii laboratorni teplot¢ a fadné promichat. Aby bylo mozné spustit analyzu

vzorkl, je dulezité pred vysetfenim odebranych vzorkt zkontrolovat, zda kontrolni séra
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vysla v fadném rozmezi hodnot. Pokud je vSe pfipraveno, mohou se spustit odebrané

zcentrifugované vzorky na koagulacni vySetieni.

7.4  Postup vySeticeni protrombinového testu na analyzdtoru Sysmex CA-600

Z pocatku je dulezité piipravit a doplnit reagencie do analyzatoru, také doplnit
zkumavky. Pouzivané reagencie jsou zminény vySe. Kontrolni séra je nutno
vytemperovat na laboratorni teplotu a promichat pted spusténim.

Piipravi se Thromborel S, Calcium Chloride Solution, fedéné SAVO original
a CA CLEAN™ 1. Nasledné se spusti kontrolni séra, vysledné hodnoty kontrolnich sér
se kontroluji po kazdém jejich spusténi. Pokud tato kontrolni séra vysla v fadném rozmezi
hodnot, je mozné zacit s analyzou vzorkd.

Vzorkem pro toto stanoveni je lidskéa krevni plazma s citraitem sodnym. Statimové
vzorky maji pfednost pied rutinnimi a je nutné je predfadit. Do analyzatoru Sysmex
CA-600 je mozné vlozit 10 odebranych zkumavek ke stanoveni. Je mozné stanovit nejen
PT, ale i dalsi testy, napt. aPTT ¢i fibrinogen. Tento automaticky analyzator zvladne
stanovit 60 PT testd za hodinu. Po analyze jsou vysledné hodnoty INR ¢&i R (ratio)
pteneseny do laboratorniho informacéniho systému. Mimo jiné jsou vysledky dostupné
I v tisténé podobé. Statimové vzorky jsou po stanoveni okamzité hlaseny. Pokud jsou
hodnoty INR vyssi nez 4, jsou kontrolovany opakovanou analyzou, jestlize je INR stale

vyssi, vzdy je vysledek hlasen na prislusné oddéleni ¢i oSetfujicimu 1ékati.
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8 Vysledky

K dal§imu zhodnoceni vysledkii protrombinového testu byl pouzit soubor, ve kterém
je obsazeno 304 pacientl, kterym byl vySetfovan tento test. Data byla sbirana bez ohledu
na diagnozu, vék ¢i pohlavi pacienta tak, jak vzorky pfichazely od externich Zadatel.
U osob, kterym se vySetfoval protrombinovy test, byl do tabulky v programu Excel
zaznamenan vek, pohlavi, INR a jejich 1é¢ba, pokud byla tato informace na Zadance

uvedena. Rozlozeni podle vékové kategorie a pohlavi je v grafu na obrazku 1.
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Obrazek ¢. 1 - Pocet provedenych protrombinovych testi dle vékovych kategorii

a dle pohlavi; zdroj: vlastni vyzkum

Je ziejmé, ze nejcastéji se protrombinovy test vySetiuje u starSich pacientt, ptiblizné

ve véku 60-80 let. Odlisnost v zastoupeni pohlavi neni ziejma.
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8.1 Statistické hodnoceni hypotézy 1

V programu Excel byla ze souboru nasbiranych dat (tab. 7, pfiloha ¢. 1) vytvoiena
kontingen¢ni tabulka, ve které jsou pozorované Cetnosti poctli vysetieni protrombinového
testu, podle vékovych skupin, které byly rozdéleny do dvou kategorii, a to na starsi
a mladsi. Rozhodnou hranici mezi mladsi a starsi skupinou je veék. Do skupiny mladsich

pacientdl jSou zatazeny osoby do 40 let véetn¢ a u starSich pacientti osoby od 41. roku.

Tabulka ¢. 1 - Pozorované Cetnosti poctll vySetieni protrombinového testu podle

vékové kategorie

Vysetifovani pacienti
Vékova kategorie Pocet procenta
Mladsi 52 17 %
Starsi 252 83 %
Celkem 304 100 %

Zdroj: vlastni vyzkum

Celkovy pocet pacientii s vySetfenim protrombinového testu je 304. Z tohoto celku
byl vypocten pocet testli podle vékové kategorie mladsi a star$i. Pocet PT testii v mladsi
kategorii je 52, procentualné 17 % z celkového poctu testi. Ve star$i kategorii je to 252
testdl, procentualné 83 %.

Podle této tabulky se dale zpracovala kontingen¢ni tabulka s o¢ekdvanymi ¢etnostmi
(tab. 2), poté byl z o¢ekavanych Cetnosti vypoéten chi kvadrat test. Ocekavané Cetnosti

byly spocitany v programu Excel.

Tabulka ¢. 2 — Ocekavané Cetnosti poctii vysetieni protrombinového testu podle

vékové skupiny mladsi a starsi

Vysetiovani pacienti
Vékova kategorie pocet procenta
Mladsi 152 50 %
Starsi 152 50 %
Celkem 304 100 %

Zdroj: vlastni vyzkum
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Z pozorovanych a ocekavanych cCetnosti je mozné dale provést chi kvadrat test
v programu Excel. Pozorované cetnosti byly pomoci testu chi kvadrat srovnany
s ocekavanymi Cetnostmi, které reprezentuji nulovou hypotézu Ho: ,,Zastoupeni
vekovych kategorii se u pacientd, kterym je vySetfovan PT, neliSi“. Dosazena hladina
vyznamnosti byla p < 0,1 %, mizeme tudiz tuto nulovou hypotézu zamitnout. Pfijimame
alternativni hypotézu: ,,Zastoupeni veékovych kategorii se u pacient, kterym je
vysetiovan PT, li§i* — potvrdilo se, ze protrombinovy test je Castéji vySetfovan starSim

pacientim nez mladsim.

8.2  Statistické hodnoceni hypotézy 2
V dalsi ¢asti byla vytvofena tabulka (tab. 3) z nasbiraného souboru dat, ktera uvadi
pozorované cCetnosti vySetfovanych protrombinovych testi podle pohlavi. V tomto

souboru dat je pocet PT testli stejny jak u Zen, tak i u muzi. Provedenych testli bylo

celkem 304, z toho 152 u Zen (procentualné 50 %) a 152 (procentualné 50 %) u muzi.

Tabulka ¢. 3 — Pozorované Cetnosti vSech vySetienych PT test podle pohlavi

VySetrovani pacienti
Pohlavi pocet procento
Zena 152 50 %
Muz 152 50 %
Celkem 304 100 %

Zdroj: vlastni vyzkum

Nasledné byla zpracovana v programu Excel tabulka (tab. 4) o¢ekavanych Cetnosti.

Pocet ocekavanych ¢etnosti provedenych PT testi u Zen je tedy 152 (procentualné 50 %)

a U muzi je také 152 (procentualné 50 %).

Tabulka €. 4 — Oc¢ekavané Cetnosti vSech vySetfenych PT testi podle pohlavi

VySetiovani pacienti
Pohlavi pocet procento
Zena 152 50 %
Muz 152 50 %
Celkem 304 100 %

Zdroj: vlastni vyzkum
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Je ziejmé, ze mezi provedenymi PT testy bylo pohlavi zastoupeno piesné v poméru
1:1.

Jelikoz pozorované zastoupeni pohlavi pfesné odpovida ocekavanym poctim
pii platnosti nulové hypotézy (Ho: ,,.Zastoupeni pohlavi se u pacientl, kterym je
vySetrovan PT, neli$i*), neni pfekvapenim, ze dosazena hladina vyznamnosti p je pfesné
100 %. Nemuzeme tudiz zamitnout nulovou hypotézu ve prospéch alternativni

hypotézy — Protrombinovy test neni ¢astéji vySetfovan zendm nez muzim.

8.3 Zavislosti hodnoty INR na lé¢bé pacienta

Dale byla zpracovéana tabulka pozorovanych cCestnosti zdvislosti INR na lécbé
pacienta. INR hodnota se uvadi pfedevsim u pacientii 1écenych kumariny, téz se vydava
1 pacientil nelécenych. Pro dalsi porovnéani byla hodnota INR pouzita u vSech pacientl
lécenych 1 neléCenych. Z téchto hodnot byli vyfazeni pacienti, kterym 1é¢ba na Zadance
nebyla uvedena. Soubor suvedenou informaci o 1é¢bé obsahoval 221 pacientd

z celkového poctu 304 pacientt.

Normalni hodnoty INR se pohybuji v rozmezi 0,8-1,2. Namétené hodnoty INR byly
z tohoto diivodu kategorizovany do dvou skupin, <1,2 a >1,2. Zastoupeni téchto kategorii

Vv zavislosti na ne/pfitomnosti 1é¢by uvadi tabulka 6.

Tabulka €. 5 — Pozorované Cetnosti zavislosti INR na 1é¢bé pacienta

Pozorované Cetnosti
Lécba
INR ano Ne Celkem
<12 4 134 138
> 172 83 0 83
Celkem 87 134 221

Zdroj: vlastni vyzkum

K vyc¢tu byla v programu Excel pouzita funkce COUNTIFS z poétu 221 pacienti
s uvedenou lécbou.
Pocet pacientt S hodnotou INR mensi a rovno 1,2, u nichz 1é¢ba byla uvedena na zadance,
je 4, u neléCenych pacientl je vycet pozorovanych Cetnosti 134. U pacientd S uvedenou
lécbou a hodnotou INR vétsi nez 1,2 je 83. U pacientii nelécenych se nevyskytovala

hodnota INR vyssi nez 1,2.
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Z pozorovanych Cetnosti byla dale vytvotrena tabulka ocekavanych Cetnosti zavislosti
INR na 1é¢bé¢ pacienta. Tato tabulka byla vypocitana s pomoci programu Excel, kdy bylo
vyuzito matice, ve které byly vynasobeny celkové soucty fadkli Vv pozorovanych
Cetnostech s celkovymi soucty sloupcti V pozorovanych cetnostech a vydéleno celkovym

poctem pacienti, u kterych byla uvedena informace o 1é¢bé pacienta.

Tabulka ¢. 6 — Ocekavané Cetnosti zavislosti INR na 1é¢b¢ pacienta

Ocekavané Cetnosti
Lécba
INR ano ne Celkem
<12 54,3 83,7 138
> 12 32,7 50,3 83
Celkem 87 134 221

Zdroj: vlastni vyzkum

Z tabulek ¢. 5 a €. 6 byl nasledné proveden chi kvadrat test. Chi kvadrat test byl vypocéten
Z pozorovanych cCetnosti a ocekavanych cCetnosti S pomoci programu Excel vzorcem
CHITEST. Vysledkem je dosaZena hladina vyznamnosti (p). Hladina vyznamnosti (p)
pro toto srovnani je < 0,1 %. Hladina vyznamnosti (p) je vV tomto piipadé < 5 %, proto se
pfijima alternativni hypotéza: ,,Hodnota INR zéavisi na tom, zda je pacient lé¢en €1 ne*.
Miizeme tudiz zamitnout testovanou Ho: ,,Zastoupeni kategorii INR neni zavislé na 1écbé

pacientii®.

Z 221 pacientll, kterym byl vySetfovan protrombinovy test a byla u nich uvedena
informace o 1é¢b¢, byl vytvoren niZze zobrazeny graf. Z grafu je mozné pozorovat pocet
pacientd, kterym byl vySetfovan protrombinovy test dle pohlavi muzi x Zeny a dle jejich
1é¢by spolu s hodnotou INR.

Pocet Zen, kterym byl vySetfovan tento test a byla u nich uvedena informace o 1é€bg,
byl 119. Z toho 42 Zen bylo 1é¢eno antikoagulancii, z nichz pouze 2 mély hodnotu
INR < 1,2. Celkovy pocet muzi, u nichz byl proveden protrombinovy test, ¢inil 102,
z ¢ehoz bylo 45 muzi 1é¢enych antikoagulancii a stejné jako u Zen byli pouze 2 1é¢eni

muzi, ktefi méli hodnotu INR < 1,2.
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Je zde viditelny pomér mezi lécenymi a neléCenymi zenami a muzi. V piipadé

lécenych pacientll u zen i muzl je pomér témet stejny.
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Obrazek €. 2 - Graf poctu provedenych PT testd dle pohlavi, 1é¢by a hodnoty INR
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9 Diskuze

V této bakalaiské praci bylo jednim ze stanovenych cili pfedevSim zpracovat
v hematologické laboratofi vSechny krevni vzorky K vySetfeni protrombinového testu.
Dalsim cilem bylo statistické zhodnoceni vydavanych vysledki protrombinového testu.
V hematologické laboratofi byl nasbiran takovy soubor dat, tj. 304 pacientd, aby bylo
mozné jej statisticky zhodnotit dle stanovenych cild. Vzorky na vysetfeni
protrombinového testu nebyly nijak vybirany, do souboru dat byly zaznamenany v§echny
zpracované vzorky bez ohledu na diagndzu, vek ¢i pohlavi pacienta. Dédle tyto vysledky
byly tiizeny tak, aby bylo mozné je zhodnotit z hlediska vékové kategorie, mezi mladsi

a starsi vek, a z hlediska pohlavi, a to na zeny a muze.

Celkovy soubor dat obsahoval 304 pacienti. Tito pacienti byli rozdéleni do vékové
kategorie na mladsi a starsi, dle vékové hranice 40 let. Ve v€kové kategorii mladsich,
do 40 let véetng, byl vysetfovan protrombinovy test 52 pacientum (tj. 17 %) a ve vékové
kategorii star$ich, nad 40 let, byl tento test vySetfovan 252 pacientm (tj. 83 %). Z téchto
dat vychazi, ze pacientd, kterym byl vySetfovan protrombinovy test, bylo téméf Skrat vice
ve vekové kategorii star§ich. Pocty vySetfovanych pacienti rozdélenych dle vékovych
kategorii jsou graficky znazornény ve vysledcich. Jacobs et al. (2019) zminuje,
ze hyperkoagula¢ni stavy prevladaji u starSich dospélych ve spojeni s traumaty,
malignitami, chirurgickymi zékroky apod. Prochazka a Orel (2021) definuji starsi
dospélost od 45 let do 65 let véku. Z téchto tvrzeni lze odvodit, Ze pacienti
s hyperkoagula¢nimi stavy se nejéastéji vyskytuji ve véku 45 az 65 let. Tato tvrzeni by
tedy odpovidala vysledku z kontingenénich tabulek s pouzitim chi kvadrat testu - star$im
pacientim se protrombinovy test vySetfuje Castéji nez mladSim pod 40 let. Ale pro
upiesnéni byl vytvofen graf a nejvice provedenych testa se dle zpracovaného grafu
vyskytovalo ve veékovych kategoriich 60-80 let. V dalsi studii je sledovana spojitost
vyskytu trombotickych kardiovaskularnich onemocnéni se zvySujicim se vékem, jako
pramérny veék pacientil postizenych t€émito chorobami uvadi u muzi 65 let a vice, u Zen
72 let a vice (Galdi et al., 2021). Delimpalta a Pochietti (2017) ve svém c¢lanku také
zminuji, ze incidence zilniho tromboembolismu se zvySuje s vékem a udavaji vice nez
21 % pacientd nad 65 let, u kterych se vyskytnou trombotické komplikace. Tato tvrzeni
by mohla znamenat, Ze pokud pacienti nad 65 let maji vétsi pravdépodobnost vzniku
hyperkoagulacniho  stavu, bude se mezi nimi nachdzet vice téch,

ktefi po tromboembolické piihod¢ potiebuji 1é¢bu antikoagulancii, a tedy i kontrolu
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protrombinového testu. To by mohl byt divod pro ¢astéjsi vySetieni protrombinového
testu u starSich pacientt.

Dalsi analyza byla zamétena na to, zda chodi na vySetfeni protrombinového testu
Castéji Zzeny nez muzi. Jak jiz bylo zminéno, soubor pouzity k analyze obsahoval 304
pacientd, z nichz bylo 152 muzii a 152 Zen. Zavérem této prace je, ze jsou vySetfovana
ob¢ pohlavi stejné. Lind et al. (2022) ve svém ¢lanku zminuje, ze rizné studie prokazaly,
ze vyskyt tromboembolickych piihod je podobny jak u Zen, tak u muzd.
Roach et al. (2014) tvrdi, Ze u obou pohlavi zaleZi pfedev§im na genetickych a rizikovych
faktorech, které zptsobuji trombotické ¢i trombofilni stavy. Z téchto studii a ¢lanku je
ziejmé, Ze riziko vzniku trombdz ¢i recidivujicich tromboéz je stejné jak u muza, tak
i U Zen, ale je dulezité brat ohled i na ostatni pfi¢iny vzniku poruchy u obou pohlavi. Lze
fici, ze protrombinovy test se tedy pravdépodobné vySetiuje u Zen i muzi ve stejné mire.
Ve vytvoreném grafu je vidét, ze PT byl vySetfovan u muzi i zen v riznych vékovych
kategoriich téméf ve stejném poméru v ramci pohlavi.

Mimo jiné, Bleker et al. (2014) vypichuje ve své studii, Ze zeny v reprodukénim
veéku, od puberty do menopauzy, maji vyssi riziko vzniku trombotického stavu z divodu
hormonalni antikoncepce ¢i t€hotenstvi, tzn., Ze zeny jsou beéhem téchto let vystaveny
vy$$imu riziku nez muzi. Ale Lind et al. (2022) zminuje, Ze muzi maji celkové vyssi
riziko trombotického stavu nez Zeny, a to i kdyz zohledni faktory postihujici Zeny béhem
reprodukéniho véku.

Déle se z vysledného souboru dat potvrdilo, Ze hodnota INR se zvySuje v zavislosti
na lécbe antikoagulancii. U pacientl nelécenych se vysledek protrombinového testu miize
udavat jako ratio R, tak i hodnotou INR. Pro srovnani vysledkt zde byla pouzita hodnota
INR.

Pokud jde jen o podani Warfarinu, 1é¢ba je pomalejsi a plynulejsi a INR je
vyhodnoceno cca 5. den od prvni davky. Také zaleZi, jakou rychlosti je Warfarin
metabolizovan (Dulicek, 2022). Pokud pacient reaguje na 1écbu spravné, tak se INR
pohybuje v rozmezi kolem 2,0 az 3,0. Pokud ov§em nedochazi ke zvySeni INR v dusledku
1écby, je nutné podat vétsi davku antikoagulancia (Goldman a Schafer, 2019). Dilezité je
poté ovSem hlidat stabilitu vysledkd. Vzhledem ktomu, Ze INR zavisi na davce
antikoagulancia podaného pacientovi, lze vyhodnotit, Ze hodnota INR se zvySuje
v zavislosti na 1é¢bé. Pacienti s nahradou srde¢ni chlopné maji jiné terapeutické rozmezi,
a to je téz dualezité udrzovat. Hodnota INR u téchto pacientti by se méla pohybovat

v rozmezi 3,5-4,5 (Marek et al., 2019). Starsi pacienti jsou citlivéjsi na Warfarin, a proto
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tyto osoby vyzaduji niz§i davky, aby bylo dosaZzenou terapeutického rozmezi (Goldman
a Schafer, 2019). Udrzeni terapeutického rozmezi je dulezité piedevsim z divodu
minimalizace krvaceni (Sidawy a Perler, 2018). Shikdar et al. (2018) ve svém ¢lanku
popisuje, Ze hladina INR pod cilovym rozmezim je spojena s vyssim vyskytem trombozy
a vyzkumy prokazuji, ze riziko recidivujiciho zilniho tromboembolismu je praveé

v souvislosti s hladinou INR.
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10 Zavér

Bakalaiska prace na téma ,,Protrombinovy test a zhodnoceni jeho vysledkt* méla
stanovené 2 cile a 2 hypotézy.

Prvotni stanoveny cil bylo zpracovat krevni vzorky, které byly zaslané z odd¢€leni,
zambulanci ¢i byly prijaty od externich Zzadateld a byly urceny K vysSetfeni
protrombinového testu. Druhym cilem bylo statisticky zhodnotit vysledky
protrombinového testu z hlediska pohlavi ¢i v€ku. Zpracovani krevnich vzorku
K vySetieni protrombinového testu Vv hematologické laboratofi je podrobné sepsano
v metodické Casti této prace. V cCasti statistického zhodnoceni vysledkl protrombinovych
testll byly u pacientll pouzity a do tabulky zpracovany pouze informace o pohlavi, véku,
vysledné hodnoty INR a informace o 1é¢b¢, pokud byla na zddance uvedena. Oba cile této
prace byly splnény.

Jedna ze stanovenych alternativnich hypotéz znéla: ,,Protrombinovy test je Castéji
vySetfovan star$im pacientim nez mlad$im®. K pfijmuti ¢i zamitnuti této hypotézy,
ve prospéch nulové hypotézy, bylo nutné vytvofit tabulky pozorovanych a o¢ekavanych
cetnosti. V tabulkéach byli pacienti rozdéleni podle vékovych kategorii na star§i a mladsi
z celkového souboru 304 vysetiovanych pacientt. Z vysledkl vychazi, ze byl vySettovan
protrombinovy test 52 (tj. 17 %) pacientim mladsim do 40 let v¢etné a 252 (tj. 83 %)
pacientim star$im nad 40 let. Z téchto Cetnosti byla vytvofena tabulka ofekavanych
¢etnosti. Pozorované i ocekavané Cetnosti byly dale srovnany pomoci chi kvadrat testu,
jehoz vysledkem je dosazend hladina vyznamnosti (p). V ptipadé této analyzy byla piijata
stanovena alternativni hypotéza a to, ze protrombinovy test je ¢astéji vySetfovan starSim
pacientim nez mlad$im. Ruzné studie dokazuji, ze s vysSim vékem stoupa riziko
trombotickych komplikact, a i to miZe byt dlivodem, pro¢ se u starSich pacienti tento test
vySetiuje Castéji.

Dalsim bodem bylo statisticky zhodnotit druhou stanovenou hypotézu
»Protrombinovy test je Castéji vySetfovan zenam nez muzim®. Postup byl stejny jako
u prvni hypotézy. Byly vytvofeny kontingencni tabulky ocekavanych a pozorovanych
Cetnosti. V tomto pripad¢ byl vySetien protrombinovy test 152 zenam a 152 muzim.
V tomto ptipad¢ nebylo mozné zamitnout alternativni hypotézu ve prospéch nulové,
protoze dosazena hladina vyznamnosti p je ptesné 100 %.

Informace o v&€ku a pohlavi pacienti poslouzily ke srovnani vySetfenych

protrombinovych testt v souvislosti S pohlavim rozdélenych do vékovych kategorii

41



po 10 letech, coz je zobrazené pro lepsi piehlednost v grafu. Z grafu je mozné vidét,
ze pacientim ve véku 60-80 let byl protrombinovy test vySetfovan nejvice, v pohlavi
nejsou znacné rozdily.

Dale bylo pfedpokladano, Ze pacienti, ktefi maji uvedenou 1é¢bu, budou mit jiné
vysledné hodnoty INR. Hodnota INR by m¢la vzriistat v zavislosti na 1é¢bé. U 1é¢enych
pacienti by tedy meéla byt vyS$i nez u pacientd zdravych. Referen¢ni rozmezi
pro nelécené pacienty je 0,8-1,2. Z literatury je znamo, ze referen¢ni rozmezi hodnot pro
terapii antikoagulancii je 2,0-3,0, vyjimku tvofi pacienti s nahradou srde¢ni chlopné.
Z vytvorenych vysledkt pozorovanych a o¢ekavanych Cetnosti byl vypocitan chi kvadrat
test, jehoz hladina vyznamnosti p v tom piipadé byla < 0,1 %. Z tohoto divodu byla
zamitnuta nulova hypotéza a pfijata alternativni hypotéza: ,,Hodnota INR zavisi na tom,
zda je pacient lécen ¢i ne®.

Vsechny cile prace a hypotézy v této praci byly splnény.

Tato bakalarska prace byla zaméfena na hemostazu, zpracovani vzorku k vySetieni
protrombinového testu, ndslednou analyzu vzorku a zhodnoceni vysledk testu ve spojeni
s vékem a pohlavim. Trombofilni a trombotické pfihody jsou tématem dneSni moderni
doby. Tyto piihody jsou spojené s velkym mnozstvim rizikovych faktord, se kterymi se
kazdy setkava dnes a denné. Po téchto piihodach je dulezitd predevsim kontrola
uspésnosti 1écby antikoagulancii za pomoci protrombinového testu. Protrombinovy test
ale neni vyuzivan pouze ke kontrole 1é¢by pacientt, ale i z diivodu prevence krvacivych
stavt pred chirurgickymi zakroky apod.

Vysledky ztohoto vyzkumu by mohly poslouzit k dalsim vyzkumnym ucelim

¢i jako informacni zdro;j.
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13 Ptilohy

Ptiloha €. 1 - Data vySetfovanych pacientli; zdroj: vlastni

MUZ/ZENA| VEK INR |LECENY/NELECENY LECBA
ZENA 85 2,69 ANO | JE ZNAMO
MUZ 83 2,34 ANO | JE ZNAMO
MUZ 74 1,01 NE |JE ZNAMO
ZENA 71 0,99 NE | JE ZNAMO
MUZ 69 2,21 ANO |JE ZNAMO
MUZ 68 1,10 NE |JE ZNAMO
ZENA 60 1,00 NE |JE ZNAMO
ZENA 33 1,05 NE | JE ZNAMO
ZENA 5 1,08 NE [JE ZNAMO
MUZ 80 1,59 NE | NENi ZNAMO
MUZ 76 1,14 NE | NENi ZNAMO
ZENA 36 1,06 NE | NENI ZNAMO
MUZ 6 0,95 NE |JE ZNAMO
MUZ 5 1,04 NE | NENI ZNAMO
MUZ 5 1,11 NE | NENI ZNAMO
MUZ 73 1,11 NE |JE ZNAMO
ZENA 73 1,02 NE | NENI ZNAMO
MUZ 64 1,06 NE | NENI ZNAMO
MUZ 48 1,63 ANO | JE ZNAMO
ZENA 67 2,52 ANO |JE ZNAMO
MUZ 43 1,07 NE | NENI ZNAMO
MUZ 72 1,08 NE | NENI ZNAMO
MUZ 39 1,04 NE | NENI ZNAMO
ZENA 43 1,06 NE | NENi ZNAMO
ZENA 73 1,10 NE |JE ZNAMO
MUZ 25 1,00 NE |[JE ZNAMO
ZENA 48 1,71 ANO |JE ZNAMO
MUZ 72 1,01 NE [JE ZNAMO
ZENA 64 2,80 NE | NENI ZNAMO
ZENA 81 0,99 NE [JE ZNAMO
MUZ 74 0,98 NE [JE ZNAMO
MUZ 67 0,97 NE |[JE ZNAMO
MUZ 73 1,05 NE [ NENi ZNAMO
ZENA 64 1,06 NE [ NENi ZNAMO
MUZ 82 2,44 ANO | JE ZNAMO
ZENA 68 1,07 NE | NENI ZNAMO
ZENA 51 0,97 NE [JE ZNAMO
MUZ 44 1,05 NE [JE ZNAMO
ZENA 70 1,04 NE | NENI ZNAMO
ZENA 85 1,84 ANO |JE ZNAMO
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ZENA 83 3,33 ANO |JE ZNAMO
MUZ 34 0,95 NE | JE ZNAMO
MUZ 37 1,06 NE | NENI ZNAMO
ZENA 90 0,97 NE |JE ZNAMO
ZENA 29 1,05 NE |JE ZNAMO
MUZ 8 1,20 NE |JE ZNAMO
MUZ 74 1,11 NE |JE ZNAMO
ZENA 73 3,41 ANO |JE ZNAMO
ZENA 80 2,43 ANO |JE ZNAMO
ZENA 48 1,18 NE | NENI ZNAMO
MUZ 45 1,01 NE |JE ZNAMO
ZENA 56 0,98 NE |JE ZNAMO
MUZ 63 0,96 NE [JE ZNAMO
ZENA 74 2,53 ANO |JE ZNAMO
ZENA 47 0,99 NE |JE ZNAMO
ZENA 70 2,51 ANO |JE ZNAMO
ZENA 24 1,03 NE |JE ZNAMO
MUZ 45 0,97 NE |JE ZNAMO
MUZ 74 0,96 NE |JE ZNAMO
ZENA 54 0,95 NE [ NENiI ZNAMO
MUZ 9 1,16 NE [ NENi ZNAMO
ZENA 73 1,05 NE |JE ZNAMO
MUZ 52 1,11 NE | NENI ZNAMO
ZENA 71 0,97 NE | NENI ZNAMO
ZENA 76 1,09 NE | NENI ZNAMO
ZENA 68 1,76 ANO |JE ZNAMO
MUZ 73 1,05 NE | NENi ZNAMO
MUZ 80 1,26 NE | NENi ZNAMO
ZENA 78 2,74 ANO |JE ZNAMO
MUZ 60 1,04 NE | NENI ZNAMO
MUZ 30 1,03 NE | NENI ZNAMO
MUZ 57 3,74 NE | NENI ZNAMO
MUZ 64 2,30 ANO |JE ZNAMO
MUZ 70 2,12 ANO |JE ZNAMO
MUZ 69 2,46 ANO |JE ZNAMO
MUZ 62 1,03 NE [ NENi ZNAMO
MUZ 76 1,08 NE [ NENi ZNAMO
MUZ 69 0,95 NE |[JE ZNAMO
MUZ 47 1,08 NE | NENI ZNAMO
MUZ 58 0,96 NE | NENI ZNAMO
MUZ 73 1,06 NE [JE ZNAMO
ZENA 47 1,05 NE | NENI ZNAMO
ZENA 30 1,11 NE |JE ZNAMO
MUZ 2 1,04 NE |JE ZNAMO
ZENA 87 1,18 ANO |JE ZNAMO
MUZ 71 1,26 NE [ NENI ZNAMO
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ZENA 68 1,02 NE | JE ZNAMO
ZENA 41 1,03 NE | JE ZNAMO
ZENA 89 1,90 ANO |JE ZNAMO
ZENA 92 1,46 ANO |JE ZNAMO
ZENA 92 2,45 ANO |JE ZNAMO
MUZ 70 2,53 ANO |JE ZNAMO
MUZ 26 1,08 NE | NENI ZNAMO
MUZ 62 1,02 NE | JE ZNAMO
ZENA 71 1,07 NE | NENI ZNAMO
MUZ 72 3,80 ANO |JE ZNAMO
MUZ 64 1,04 NE |JE ZNAMO
MUZ 70 1,09 NE [JE ZNAMO
ZENA 76 1,01 NE [JE ZNAMO
ZENA 67 1,78 ANO |JE ZNAMO
ZENA 73 1,10 NE | NENI ZNAMO
MUZ 49 1,36 NE | NENI ZNAMO
MUZ 28 1,14 NE | NENI ZNAMO
ZENA 83 1,95 ANO |JE ZNAMO
ZENA 75 1,02 NE |JE ZNAMO
MUZ 83 0,95 NE |[JE ZNAMO
MUZ 76 2,36 ANO |JE ZNAMO
MUZ 68 1,05 NE | NENi ZNAMO
ZENA 64 1,03 NE |JE ZNAMO
MUZ 74 2,40 ANO |JE ZNAMO
ZENA 67 2,24 ANO |JE ZNAMO
MUZ 38 0,95 NE [JE ZNAMO
ZENA 71 0,99 NE |JE ZNAMO
ZENA 78 1,27 ANO |JE ZNAMO
ZENA 56 1,05 NE | NENI ZNAMO
MUZ 55 2,81 ANO |JE ZNAMO
MUZ 75 1,94 ANO |JE ZNAMO
MUZ 94 1,07 NE [JE ZNAMO
MUZ 67 0,99 NE [JE ZNAMO
7ZENA 52 0,98 NE [JE ZNAMO
MUZ 61 0,93 NE |[JE ZNAMO
ZENA 59 1,15 NE [ NENi ZNAMO
ZENA 75 1,01 NE |[JE ZNAMO
ZENA 57 0,92 NE |[JE ZNAMO
7ZENA 38 1,07 NE | NENI ZNAMO
7ZENA 60 1,12 NE [JE ZNAMO
ZENA 85 3,44 ANO |JE ZNAMO
MUZ 35 0,96 NE |JE ZNAMO
ZENA 64 1,09 NE | NENI ZNAMO
MUZ 58 1,05 NE |JE ZNAMO
MUZ 57 1,15 NE | NENI ZNAMO
MUZ 46 1,00 NE [JE ZNAMO
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ZENA 92 2,35 ANO |JE ZNAMO
ZENA 57 1,07 NE | JE ZNAMO
MUZ 75 2,10 ANO |JE ZNAMO
ZENA 88 3,98 ANO |JE ZNAMO
MUZ 85 2,14 ANO |JE ZNAMO
ZENA 80 1,08 NE |JE ZNAMO
ZENA 77 1,69 ANO |JE ZNAMO
MUZ 76 1,13 NE | NENI ZNAMO
MUZ 73 2,91 ANO |JE ZNAMO
MUZ 63 1,01 NE | JE ZNAMO
MUZ 63 1,69 ANO |JE ZNAMO
MUZ 45 0,95 NE [JE ZNAMO
MUZ 60 1,10 NE | NENi ZNAMO
ZENA 21 1,02 NE |JE ZNAMO
MUZ 67 1,09 NE | NENI ZNAMO
MUZ 57 2,10 NE | NENI ZNAMO
MUZ 14 1,13 NE | NENI ZNAMO
ZENA 82 3,56 ANO |JE ZNAMO
ZENA 79 1,95 ANO |JE ZNAMO
ZENA 78 1,78 ANO |JE ZNAMO
MUZ 75 1,22 ANO |JE ZNAMO
MUZ 74 1,26 ANO |JE ZNAMO
MUZ 64 1,05 NE [JE ZNAMO
7ZENA 58 1,01 NE [JE ZNAMO
MUZ 55 1,69 ANO |JE ZNAMO
MUZ 53 0,98 NE [JE ZNAMO
ZENA 53 1,02 NE |JE ZNAMO
MUZ 48 0,96 ANO |JE ZNAMO
ZENA 46 0,99 NE |JE ZNAMO
ZENA 88 2,56 ANO |JE ZNAMO
7ZENA 83 0,99 NE [JE ZNAMO
MUZ 75 2,78 ANO |JE ZNAMO
MUZ 71 1,96 NE | NENI ZNAMO
ZENA 69 1,04 NE |JE ZNAMO
MUZ 64 1,06 NE |[JE ZNAMO
MUZ 52 1,34 ANO |JE ZNAMO
MUZ 31 1,06 NE [ NENi ZNAMO
MUZ 83 2,53 ANO |JE ZNAMO
MUZ 80 1,95 ANO |JE ZNAMO
7ZENA 52 1,00 NE [JE ZNAMO
ZENA 83 1,69 ANO |JE ZNAMO
MUZ 82 1,16 NE | NENI ZNAMO
MUZ 57 0,93 NE |JE ZNAMO
ZENA 55 0,95 NE |JE ZNAMO
ZENA 48 0,99 NE | NENI ZNAMO
MUZ 45 1,02 NE [ NENI ZNAMO
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ZENA 78 1,08 NE | NENI ZNAMO
ZENA 77 0,97 NE | JE ZNAMO
ZENA 46 0,98 NE | JE ZNAMO
ZENA 32 1,01 NE |JE ZNAMO
MUZ 74 1,32 NE | NENI ZNAMO
MUZ 72 2,28 ANO |JE ZNAMO
ZENA 67 1,01 NE | JE ZNAMO
ZENA 67 1,01 NE | JE ZNAMO
MUZ 63 0,97 NE | JE ZNAMO
ZENA 54 1,02 NE | JE ZNAMO
ZENA 49 1,10 NE | NENi ZNAMO
ZENA 36 1,06 NE [JE ZNAMO
ZENA 11 1,11 NE | NENi ZNAMO
ZENA 41 1,07 NE |JE ZNAMO
MUZ 39 0,99 NE |JE ZNAMO
ZENA 51 1,01 NE |JE ZNAMO
ZENA 65 1,03 NE |JE ZNAMO
MUZ 31 1,08 NE |JE ZNAMO
ZENA 77 1,43 NE | NENi ZNAMO
ZENA 42 1,03 NE |[JE ZNAMO
ZENA 55 1,06 NE |[JE ZNAMO
MUZ 19 1,13 NE | NENi ZNAMO
MUZ 22 0,96 NE [JE ZNAMO
ZENA 55 1,06 NE [JE ZNAMO
ZENA 54 0,89 NE [JE ZNAMO
MUZ 62 1,05 NE [JE ZNAMO
MUZ 85 1,95 NE | NENi ZNAMO
MUZ 87 1,73 ANO |JE ZNAMO
ZENA 65 0,97 NE |JE ZNAMO
MUZ 80 2,38 ANO |JE ZNAMO
MUZ 68 0,99 NE [JE ZNAMO
MUZ 59 0,94 NE [JE ZNAMO
ZENA 51 0,97 NE [JE ZNAMO
MUZ 5 0,92 NE [JE ZNAMO
ZENA 68 0,91 NE |[JE ZNAMO
MUZ 38 0,99 NE |JE ZNAMO
ZENA 37 1,01 NE [ NENi ZNAMO
MUZ 49 0,95 NE [ NENi ZNAMO
MUZ 44 0,91 NE | NENI ZNAMO
ZENA 38 0,95 NE | NENI ZNAMO
ZENA 54 1,01 NE | NENI ZNAMO
MUZ 69 1,08 NE [JE ZNAMO
ZENA 87 1,16 NE | NENI ZNAMO
ZENA 66 3,29 ANO |JE ZNAMO
MUZ 77 2,48 ANO |JE ZNAMO
ZENA 63 0,95 NE [JE ZNAMO
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ZENA 43 0,99 NE | JE ZNAMO
ZENA 35 0,96 NE | JE ZNAMO
MUZ 34 0,88 NE |JE ZNAMO
ZENA 77 2,20 ANO |JE ZNAMO
ZENA 39 1,02 NE |JE ZNAMO
ZENA 56 1,03 NE |JE ZNAMO
MUZ 51 1,68 ANO |JE ZNAMO
ZENA 16 1,02 NE | JE ZNAMO
MUZ 69 1,20 NE | NENI ZNAMO
ZENA 68 1,04 NE | NENI ZNAMO
MUZ 83 1,17 ANO |JE ZNAMO
ZENA 80 3,66 ANO |JE ZNAMO
ZENA 69 1,03 NE [JE ZNAMO
ZENA 31 1,02 NE |JE ZNAMO
ZENA 68 1,03 NE |JE ZNAMO
MUZ 89 3,58 ANO |JE ZNAMO
ZENA 22 1,01 NE |JE ZNAMO
MUZ 57 1,02 NE |JE ZNAMO
MUZ 41 1,01 NE | NENi ZNAMO
ZENA 72 1,03 NE |[JE ZNAMO
ZENA 37 1,08 NE |[JE ZNAMO
MUZ 76 2,29 ANO |JE ZNAMO
7ZENA 51 0,92 NE [JE ZNAMO
MUZ 57 0,97 NE [JE ZNAMO
ZENA 80 2,00 ANO |JE ZNAMO
ZENA 72 1,59 ANO |JE ZNAMO
ZENA 17 1,13 NE | NENi ZNAMO
ZENA 90 2,80 ANO |JE ZNAMO
ZENA 86 2,52 ANO |JE ZNAMO
MUZ 82 1,78 ANO |JE ZNAMO
7ZENA 71 0,99 NE [JE ZNAMO
7ZENA 39 1,01 NE [JE ZNAMO
7ZENA 16 1,04 NE [JE ZNAMO
MUZ 89 2,50 ANO |JE ZNAMO
MUZ 37 0,95 NE |[JE ZNAMO
ZENA 71 3,10 ANO |JE ZNAMO
MUZ 53 2,31 ANO |JE ZNAMO
ZENA 7 1,09 NE |[JE ZNAMO
MUZ 71 1,13 NE | NENI ZNAMO
7ZENA 66 0,95 NE [JE ZNAMO
MUZ 69 0,93 NE [JE ZNAMO
7ZENA 3 0,98 NE [JE ZNAMO
MUZ 68 0,99 NE |JE ZNAMO
ZENA 61 1,03 NE |JE ZNAMO
MUZ 72 2,12 ANO |JE ZNAMO
MUZ 70 0,98 NE [ NENI ZNAMO

54



ZENA 90 2,54 ANO |JE ZNAMO
MUZ 52 1,04 NE | NENI ZNAMO
ZENA 35 1,04 ANO |JE ZNAMO
ZENA 51 0,99 NE |JE ZNAMO
MUZ 68 1,12 NE | NENI ZNAMO
ZENA 54 0,97 NE |JE ZNAMO
MUZ 43 0,90 NE |JE ZNAMO
ZENA 53 1,03 NE | NENI ZNAMO
ZENA 69 1,12 NE | NENI ZNAMO
MUZ 56 0,95 NE | NENI ZNAMO
ZENA 79 3,32 ANO |JE ZNAMO
MUZ 35 0,92 NE | NENi ZNAMO
MUZ 50 1,00 NE [JE ZNAMO
ZENA 65 2,87 ANO |JE ZNAMO
MUZ 69 2,73 ANO |JE ZNAMO
MUZ 76 3,02 ANO |JE ZNAMO
MUZ 80 1,14 NE |JE ZNAMO
MUZ 87 1,79 ANO |JE ZNAMO
ZENA 83 2,48 ANO |JE ZNAMO
MUZ 81 1,26 ANO |JE ZNAMO
MUZ 60 1,15 NE [ NENi ZNAMO
MUZ 88 1,79 ANO |JE ZNAMO
ZENA 93 1,68 ANO |JE ZNAMO
7ZENA 46 1,01 NE [JE ZNAMO
MUZ 70 0,99 NE [JE ZNAMO
7ZENA 77 1,26 NE | NENI ZNAMO
ZENA 72 1,05 NE |JE ZNAMO
MUZ 44 2,23 ANO |JE ZNAMO
ZENA 79 1,00 NE | NENI ZNAMO
MUZ 73 1,99 ANO |JE ZNAMO
7ZENA 68 1,02 NE [JE ZNAMO
7ZENA 52 1,01 NE [JE ZNAMO
MUZ 22 1,02 NE [JE ZNAMO
MUZ 56 3,93 ANO |JE ZNAMO
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Ptiloha €. 2 - Pouzivana centrifuga; zdroj: vlastni

Ptiloha ¢. 3 - Zkumavky k odbéru na koagula¢ni vysetfeni, modra BD Vacutainer, zelena
S-Monovette; zdroj: vlastni
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Ptiloha ¢. 4 - Automaticky analyzator pro koagulacni vysetfeni Sysmex CA-600;
zdroj: vlastni

-
“lsysmex!

Priloha ¢. 5 - Reagencie Thromborel S, Reagencie Calcium Chloride Solution; zdroj:
vlastni
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14 Seznam zkratek

ACT — aktivovany koagulacni ¢as

ADP — adenosindifosfat

aPTT — aktivovany parcialni tromboplastinovy test
ASA — kyselina acetylsalicylova

COX 1 — cyklooxygenaza 1

DIC — diseminovana intravaskularni koagulace
FDP — fibrin degradacni produkty

FI — fibrinogen

FII — protrombin

FIII — tkanovy faktor

FIV — vépenaté ionty

FIX — antihemofilicky faktor B

FV — proakcelerin

FVII — prokonvertin

FVIII — antihemofilicky faktor A

FX — Stuarttiv-Prowertiv faktor2

FXI — antihemofilicky faktor C neboli Christmastv
FXIl — Hagemantv faktor

FXIII - fibrin-stabilizujici faktor

INR — mezinarodni normalizovany pomér
ISI — mezinarodni index citlivosti

PAF — faktor aktivujici desticky

PAI-1 — inhibitor aktivatoru plazminogenu 1
PAI-2 — inhibitor aktivatoru plazminogenu 2
PAR — trombinovy receptor

PT — protrombinovy test

TEG — tromboelastografie

TF — tkénovy faktor

TFPI — inhibitor cesty tkaiiového faktoru
TM — trombomodulin

t-PA — tkdnovy aktivator plazminogenu

TT — trombinovy test
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TXA, — tromboxan A:
VWEF — von Willebrandav faktor
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