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Stanoveni funkce krevnich desticek a plazmatického koagula¢niho systému patfi v oborech anesteziologie a intenzivni
péce mezi bézné provadéna vysetieni. Dlvodem pro vysetieni krevni srazlivosti mlze byt planovany ¢i akutni operacni
vykon, spontdnni krvécivé projevy, pooperacni krvaceni bez jasného zdroje, sledovani efektu [é¢by antikoagula¢nich
a protidestickovych 1ékd, tromboembolie apod. Velmi ¢asto jde o situace naléhavé, kdy je s vyhodou, pokud je mozno
tato vysSetieni provést primo u lGzka pacienta. Souc¢asna medicina nam nabizi nékolik tzv. point of care (POCT) pfistroju,
které Ize k tomuto Ucelu pouzit. V nasem sdéleni pfinasime prehled nejcastéji uzivanych metod a pfristroj(, které slouzi
k vysetreni krevni srazlivosti u lGzka pacienta.

Klicova slova: hemostaza, krevni desticky, agregace, tromboelastometrie.

Point of care examination of blood clotting - current possibilities

Determination of platelet function and function of plasma coagulation system is one of the commonly performed examina-
tions in anesthesiology and intensive care. The reason for the examination of blood clotting may be planned or acute surgery,
spontaneous bleeding, postoperative bleeding without a clear source, monitoring the effect of treatment with anticoagu-
lant and antiplatelet drugs, thromboembolism, etc. Very often these are urgent situations where it is advantageous if such
examination can be performed directly at the patient’s bedside. Current medicine offers us the possibility of using several
so-called point of care (POCT) devices that can be used for this purpose. In our article, we provide an overview of the most

common methods and devices that are used to examine blood clotting at the patient’s bedside.

Key words: hemostasis, platelets, aggregation, thromboelastometry.

Uvod

Hemostaza patif mezi ddlezité procesy v organismu. Jedna se o fadu
vzajemné propojenych bunécnych a humoralnich interakcf slozek krve
a krevnich cév. Jejich cilem je zabranit ztraté krve pfi poranéni cévni
stény tvorbou krevni srazeniny a zdroven zachovat funkéni krevni tok
uvnitf cévniho systému. Toho je dosahovano vzdjemnou interakcf
pro- a antikoagula¢nich mechanismi.

Vysetfovani hemostdzy proslo v poslednich nékolika letech vyznamnou
promeénou predevsim diky fadé novych a dobfe dostupnych vysetiovacich
metod a analyzatord. To umoznilo prenést interpretaci komplexnich pro-
a antikoagula¢nich déjt z laboratofi hematologie pffmo do blizkosti I8zka
pacientl v kritickém stavu. Viysetfovani funkce hemostézy je tak okamzité
k dispozici a stalo se jiz zcela rutinni soucasti péce o pacienty na oddélenich

anesteziologie, intenzivni mediciny a urgentnich pffjmech.

PYi péci o pacienty v perioperacnim obdobi a na l0zkach intenzivni
péce se velmi Casto setkdvame se situacemi, kdy je dllezitd vcasna
a pfesna diagnostika stavu hemostazy.

Velkd ¢ast pacientll v dnesni dobé uziva pravidelné Iéky ovliv-
nujici krevni srazeni — antikoagulancia a protidestickové léky.
Antikoagulancia — warfarin, ¢i nékteré z tzv. novych orélnich anti-
koagulancii — uzivaji predevsim pacienti s fibrilaci sinf, anamnézou
Zilnf trombdzy a plicnf embolie. Protidestickové Iéky jsou podavény
v rdmci primdrni a sekundarni prevence kardiovaskularnich chorob
a pfi zajisténi pacientd po probéhlych endovaskuldrnich intervenc-
nich vykonech.

S témito pacienty se setkdvdme nejen pfi pldanovanych operacnich
vykonech, ale také u akutnich vykond a traumatizovanych pacientd.
Tehdy potfebujeme velmi rychlou diagnostiku, na kolik je hemokoa-
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gula¢nf systém danym lécivem ovlivnén, nebo zdali jiz jeho vliv na
hemostdzu odeznél.

POCT diagnostiku hemostazy velmi casto vyuzivame v pfipadé
Casové tisné, kdy nelze ¢ekat na vysledky standardnich koagula¢nich
testU, v pfipadé Zivot ohrozujiciho perioperacniho ¢i peripartalniho
krvécent, zavaznych traumat apod. Vyhodou nékterych POCT pfistrojd
je kromé rychlosti i to, Ze poskytuji komplexni hodnoceni hemo-
stazy jako celku a soucasné umoznuji hodnotit funkci jednotlivych
jejich soucasti. Na zakladé ziskanych vysledkd mizeme vést cilenou
lé¢bu poruchy srazlivosti a vysledky této lécby okamZité kontrolo-
vat. Jsme schopni vyhnout se zbytec¢né korekci poruchy koagulace
napr. pred provedenim invazivnich vykont (tracheostomie, kanylace
centrélnich Zil apod.), na kterou mizeme mit podezieni z vysledkd
nékterych standardnich koagula¢nich test(. Vysetfeni mtze odhalit
i pacienty s vystupfiovanym krevnim srazenim, ktefi jsou ohrozeni
tromboembolif.

Tento text pfindsi ¢tendilim aktudini prehled diagnostickych me-
tod dostupnych u 10zka, které mohou napomoci pfi pé¢i o nemocné
s poruchou krevni sraZlivosti s hlavnim zamétenim na POCT diagnostiku
destickovych funkci.

Aktualni pohled na hemostazu
Hemostéza patii mezi dilezité funkce krve. Jednd se o fadu vzdjemné
propojenych bunécnych a humoralnich interakci, jejichz cilem je
zabranit ztraté krve pfi poranénf cévni stény tvorbou krevni sraze-
niny pfi zachovani funkeniho krevniho toku uvnitf cévniho systému.
Toho je dosahovano vzdjemnou interakci pro- a antikoagula¢nich
mechanismd.
Diky radé novych poznatkld o interakci cévnich, celuldrnich
a plazmatickych faktord pfi vzniku krevni zatky dnes opoustime pGvodnf
scholastické rozdéleni hemostatickych procesd. Dnes hovofime spise
o komplexnim procesu slozeném z nékolika soucasné probihajicich
a vzadjemné provazanych déjd:
1. Reakce cév v misté poskozenf
2. Tvorba primarni srazeniny
3. Stabilizace primdrnf srazeniny fibrinovou sitf
4. Regulacni funkce protisrézlivych mechanismd udrzujicich fluido-
-koagula¢ni rovnovéhu (antitrombin, heparin, protein C a S)
5. Funkce fibrinolytického systému (plasmin).

Reakce cév v misté poskozeni

V procesu hemostazy se vyznamnou mérou uplatriuje sama cévni sténa
a predevsim jejf endotelidInf buriky, které produkuji fadu vazoaktivnich,
antitrombogennich i protrombogennich latek. Za normalnich okol-
nosti je endotel antitrombogenni, k cemuz pfispiva jednak nesmacivy
povrch, normalné fungujici glykokalyx (heparansulfaty glykokalyx vazi
antitrombin) a také produkce vazodilata¢nich a antiagregacnich latek,
trombomodulinu atd.

PYi poranéni cévni stény dochazi k reflexni vazokonstrikci. Na ob-
nazeny subendotelidIni kolagen adheruji krevni desticky a docha-
zi k uvolnéni tkanového faktoru (TF). Lokélni vazokonstrikce je déle
podporovana tromboxanem A2 (TXA2) a serotoninem uvolnénym
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z aktivovanych desticek. Zahdjenf tvorby trombinu aktivuje endotelové
bunky, které ménf svij fenotyp z vazodilata¢niho a antitrombogenniho
na vazokonstrikéni a protrombogenn.

Aktivovany endotel produkuje vazokonstrikéni substance — en-
doteliny, exprimuje na svém povrchu adhezivni molekuly, produkuje
von Willebrand(v faktor (vWF), tkanovy faktor, a dalsi protrombogenni
substance, ¢imZ napomaha jak tvorbé primarni hemostatické zatky, tak
aktivaci koagula¢niho systému. Endotel taktéz reguluje fibrinolyzu diky
produkci tkanového aktivatoru plasminogenu, urokindzy a na druhé
strané inhibitoru aktivatoru plasminogenu.

V soucasné dobé jsme i diky POCT pfistrojim schopni pomérné
detailné vysetfovat proces hemostazy, bohuzel s jedinou logickou
vyjimkou, kterou predstavuje pravé funkce cévni stény.

Tvorba primarni sraZeniny

Na tvorbé primarni hemostatické zatky se podileji pfedevsim krevnf
desticky. Proces tvorby primarni hemostatické zétky zahrnuje adhezi
desticek k obnazenému kolagenu poskozené cévni stény, na které se vy-
znamnou mérou podilf i vVWF. Adheze desticek vyvold uvnitf trombocytu
fadu metabolickych pochodd, které vedou jednak k morfologickym
zménam — zméné tvaru tvorbou filopodii — déle uvolnéni obsahu
destickovych granuli, které obsahuji vyznamné proagregacni a dalsi
pusobky: adenosindifosfat (ADP), Ca*, serotonin, fibrinogen, platelet
derived growth factor, VWF, desti¢kovy faktor V a dalsi, a v neposledni
fadé také syntézu a uvolnéni TXA2. TXA2 je produktem metabolismu
kyseliny arachidonové (AA), kterd je v pribéhu aktivace trombocytu
uvolnéna z jeho membrany. Vyraznym adhezivnim a proagregacnim sti-
mulem je také plazmaticky trombin. Po vyplaveni ADP, TXA2 a Uc¢inkem
trombinu dochézi ke zvyseni koncentrace a aktivaci receptort GP Ilb/
llla na povrchu desticek. GP llb/llla zprostfedkovavaji vzajemnou vazbu
desticek (agregaci) prostfednictvim fibrinogenu a vVWF.

Proces tvorby primarni hemostatické zétky ovliviuje fada léciv ze
skupiny protidestickovych 1ékd. Tyto léky délime do 4 skupin (tab. 1)
podle mechanismu jejich ucinku.

Viysetfeni vlivu téchto Ié¢iv na desticky patfi mezi ddlezité indikace
funk¢niho vysetfeni desti¢ek — agregometrie.

Plazmaticky koagulacni systém

Dalsim dulezitym hrédc¢em v procesu hemostazy je plazmatic-
ky koagula¢ni systém. Jednd se o systém vzdjemné provaza-
nych enzymatickych reakci, jejichz cilem je produkce trombinu
a predevsim nerozpustnych fibrinovych polymerd, které stabilizujf pri-
marni hemostatickou zatku. Drive pouZivané ¢lenéni na zevni a vnitfnf
koagula¢ni systém je dnes brano jako obsoletni. In vivo je pro spusténf
koagulace zasadni uvolnéni TF z poranénych tkani. Dochazf k tvorbé
komplexu TF (F Vlla + Ca?* + TF), ktery aktivaci faktoru X a naslednou
tvorbu protrombindzového komplexu (F Xa + F Va + Ca?*) vyvola
vytvoreni malého mnozstvi trombinu (tzv. iniciacni faze). Tento trombin
vede k aktivaci desticek, aktivaci faktord XI, VIl a V a nésledné k tvorbé
tendzového komplexu (F IXa + F Vlla + Ca?*). Dochézi k masivni produkci
dalsiho aktivniho F Xa (faze amplifikace) a excesivni produkci trombinu
(faze propagace). Trombin stépf fibrinogen na fibrinové monomery,

/ Anest intenziv Med. 2021; 32(1): 14-24 / ANESTEZIOLOGIE A INTENZIVNI MEDICINA



16 | PREHLEDOVE CLANKY

Point of care vysetfeni krevni srazlivosti — sou¢asné moznosti

Tab. 1. Prehled protidestickovych lékd

Lék Mechanismus tcinku Charakter blokady Polocas eliminace Doba do normalizace |Zplsob podani
(hodiny) destickovych funkci
Nesteroidni antiflogistika Ireverzibilni blokdda COX-1 | Ireverzibilni blokdda V Zavislosti na davce Nutna tvorba novych p.o.
(kyselina acetylsalicylovd) 3-15h desticek 2
Blokatory ADP (P2Y12) Blokdda ADP receptoru — p.o.
receptord blokdda degranulace,
produkce TXA2, agregace

Thienopyridiny (Klopidogrel, Ireverzibilni blokdda Klopidogrel 6 h Nutna tvorba novych p.o.
Tiklopidin, Prasugrel) (prodrug) Prasugrel 2-15 h desticek
Tikagrelor Reverzibilnf 7h 809% za 72 hodin p.o.

nonkompetitivni

blokada (Gcinna latka)
Inhibitory receptoru Gllbllla | Blokdda agregace desti¢ek | Reverzibilni blokada Eptifibatid 2,5 h Abciximab = 50 % 2
(Abciximab, Eptifibatid, Abciximab — Tirofiban 2 h obnova do 48 hodin
Tirofiban) monoklonalni protildtka

Ostatni4-8 hodin

Inhibitory fosfodiesterazy Blokada PDE Il Reverzibilni blokada 11-14 h p.o.
(Cilostazol, Dypiridamol)

které spontanné polymeruji v rozpustné fibrinova vidkna, kterd jsou déle
stabilizovana Ucinkem F Xllla v nerozpustnou fibrinovou sit.

Tzv. vnitini systém je dllezity predevsim v amplifikaci. V aktivaci
koagulace hraje roli pouze pfiin vitro vySetfeni, ale v in vivo podminkach
ma z tohoto pohledu zanedbatelnou ulohu.

K vysetfeni plazmatického koagula¢niho systému jsou tradi¢né
pouzivany tzv. standardni koagulac¢ni testy: aktivovany parcidlnf trom-
boplastinovy ¢as @PTT), protrombinovy ¢as (PT) a trombinovy ¢as
(TT).Nevyhodou téchto testl je nutnost pfedchoziho zpracovani krve
centrifugaci na pro vysetfeni nezbytnou plazmu (eliminace buné¢né
slozky), ohtéti na 37 °C a nutnost vysetieni v laboratofi. Cekani na vy-
sledky vysetieni je z pohledu |ékafe v akutni péci zdlouhavé a vysledky
testd poskytuji pouze omezenou informaci o funkci jednotlivych ¢asti
plazmatického koagula¢niho systému. Naproti tomu v rémci point of
care diagnostiky jsou vyuZivany pfistroje pfimo detaSované na pracovi-
stich, které jsou zalozené na méreni komplexnich zmén viskoelastickych
vlastnosti plné krve pfi tvorbé koagula.

Regulacni antikoagulacéni déje

Stejné tak jako je dulezity koagula¢ni systém k zdbrané krvéaceni, je
neméné dulezity antikoagulacnf systém, ktery branf delokalizaci koagu-
la¢ni reakce, jeji nadmérné aktivaci a tim vzniku trombdz. Propagaci sra-
Zeniny omezuje do jisté miry sém o sobé proud krve a neporuseny cévni
endotel. Mezi hlavni faktory pfirozeného antikoagula¢niho systému v3ak
patfi inhibitor tkdrfiového faktoru (TFPI), antitrombin s heparinem jako
kofaktorem a systém proteinu C a S. Aktivace téchto systémd je pomoci
systému zpétnych vazeb Uzce spojena se systémem koagulacnim.
Detailnéjsi popis téchto déjl vsak presahuje rdmec tohoto textu.

Fibrinolyza
Jedna se o findIni d&j hemostazy, pfi kterém dochézi k rozpusténi vznik-
Iého fibrinového koagula. Tento déj je zadouci az ve chvili, kdy krevni
srazenina jiz splnila svou hemostatickou funkci. Vede k opétovnému
plnému zprlchodnéni cévy.

Zakladnim faktorem tohoto systému je plasminogen, respektive
jeho aktivovana a enzymaticky aktivni forma plasmin. Plasmin vzni-
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ké aktivaci plasminogenu navézaného na fibrinovy povrch Ucinkem
fady aktivatord. Mezi nejddlezitéjsi aktivatory patfi tkdnovy aktivator
plasminogenu (t-PA) a urokindza, které jsou produkovany endotelem.
Proces aktivace je dale akcelerovan faktory koagula¢niho systému F Xlla,
prekalikreinem, vysokomolekuldrnim kininogenem —zde je patrné vza-
jemné provéazeni koagulace a fibrinolyzy. Plasmin nésledné stépi fibrin
na jednotlivé fragmenty a rozpousti vzniklé koagulum. Cely systém
je regulovan celou fadou inhibitord, ale jejich popis opét presahuje
obsah sdélent.

Jednotliva dostupna POCT vySetreni krevni
srazlivosti

1. Agregometrie

Agregometrie je metoda umoziujici stanoveni funkce desticek ex vivo.
Jeji vyuziti v klinické mediciné je siroké. Jednak v rdmci diferencidlni
diagnostiky krvécivych stav(, kde pficinou mohou byt vrozené ¢i ziskané
poruchy funkce krevnich desticek, déle pak ke sledovani Gc¢innosti
protidestickové terapie u pacientl s rizikem aterotrombotickych uzaverd
[1, 2] a také za Ucelem vhodného nacasovani ¢i hodnoceni krvécivého
rizika planovanych chirurgickych vykond u pacientt lé¢enych protides-
tickovymi léky [3].

Historicky nejstarsi metodou (starou vice nez 100 let) a jedinou
in vivo metodou sledovani funkce desticek, respektive komplexniho
procesu tvorby primarni hemostatické zatky, je test krvacivosti (bleeding
time — napf. dle Duka, Simplate...). Ve 20. stoleti pak navazaly ex vivo
laboratorni metody funkeniho vysetreni krevnich desticek — v 60. letech
svételnd transmisni agregometrie, v 80. letech impedancni agregomet-
rie z pIné krve, nasledné flowcytometrie, vysetreni sekrecnich funkci
desticek a dalsf metody. V soucasnosti stale roste poptavka po moznosti
vysetreni funkce desticek u Ilzka pacienta za vyuziti POCT pfistrojd,
které jsou snadno pouzitelné a nevyzaduji specialné erudovany per-
sonal pro praci v laboratofi. Pfi pouziti POCT jsou minimalizovéany pre-
analytické chyby, které mohou nastat vlivem nevhodného transportu
do laboratofe (starsi typy potrubni posty, otfesy, vysokd nebo naopak
piilis nizka teplota), prekroc¢enim doby stability vzorku pfi pfilis dlouhém
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Metoda Typ vzorku Princip metody

Svételna transmisni Trombocyty bohatd | Optickd metoda zaloZena na zvysenf svételné transmise v dUsledku agregace desti¢ek po pfidani
agregometrie plazma agonisty

VerifyNow PInd krev Viyuziva principu svételné agregometrie, pouziva cartridge s fibrinovymi zry a réizné typy agonistl
Impedan¢ni agregometrie PInd krev Méri vzestup elektrické impedance v disledku agregace trombocytl na povrchu elektrod
(Multiplate, ROTEM platelet)

PFA-200 PInd krev Méfi ¢as do uzavieni mikroapertury primarnim trombem

Plateletworks PInd krev Pocet desticek pred a po podani agonisty koagulace

IMPACT R (Cone and plate PInd krev Méfeni plochy pokryté destickovymi agregéty a primérné velikosti téchto agregatt

analyzator)

Tromboelastografie (TEG) PIna krev Tzv. platelet mapping

transportu apod. Pfehled nejcastéji pouzivanych metod a pfistroji pro
POCT agregometrii ukazuje tabulka 2.

1.1 Svételna transmisni agregometrie

Historicky nejdéle pouZivanou metodou, kterd je stdle povazovana
za zlaty standard, je tzv. svételnd transmisni agregometrie (LTA z angl.
light-transmission aggregometry). Jedna se o spektrofotometrickou
metodu zaloZenou na hodnocenizmény optické hustoty (absorbance)
plazmy bohaté na trombocyty v prlibéhu agregacniho déje vyvolaného
pridanim induktord.

Do citrdtové plazmy bohaté na krevni desti¢ky je pfidan induktor —
ADP, adrenalin, kolagen, ristocetin, arachidonova kyselina nebo trombin
aktivujici peptid (TRAP), ktery aktivuje proces agregace. Svétlo o defi-
nované vinové délce prochdzi méfici kyvetou a dopadé na detektor
(obr. 7).V priibéhu agregacniho déje dochazi k postupnému vzestupu
intenzity dopadajiciho svétla. Naméfend hodnota intenzity svétla je
vyhodnocovana jako procentudlni rozdil v porovnani s hodnotou
intenzity svétla prostupujiciho plazmou bohatou na desticky (nulova
agregace) a bezdestickovou plazmou (100% agregace).

VerifyNow® (Accumetrics, San Diego, CA, USA)
Jedna se o POCT zafizeni pracujici na principu svételné agregometrie
(obr. 2). PFistroj je urc¢en primarné ke sledovani icinnosti terapie kyse-
linou acetylsalicylovou a P2Y12 antagonistl (klopidogrel, prasugrel,
tikagrelor), je vsak mozné vysettit i efekt inhibitord Gllb/Illa.

Vyhodou vysetfent je velmi snadnd manipulace s krevnim vzorkem.
Vizorek pIné krve antikoagulované citrdtem sodnym je piimo z odbérové

Obr. 1. Princip svételné transmisni agregometrie
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zkumavky nasavan do speciélni vysetifovaci kyvety vloZzené do pfistroje.
Zde se v zasobnf ¢asti krev nejprve ohfeje na teplotu 37 °C a poté je
distribuovana do 4 méficich komor. V méfici komote se nachdzi aktivator
a pelety potazené fibrinogenem. V zévislosti na tvorbé destickovych
agregatd dochazi ke zméné (snizenf) absorbce emitovaného svétla.
Zména absorbance v ¢ase je vyjadrena v tzv. reakénich jednotkéch
(viz nize).

ViySetfeni je vyuzivano pfedevsim k ovéfeni Ucinku protidesticko-
vych lékl u pacientl pred operacnimi vykony. Pfistroj umoznuje méfit
jak efekt protidestickové lé¢by kyselinou acetylsalicylovou (VerifyNow
Aspirin), kdy aktivatorem je AA a vysledek je udavan v tzv. aspirin
reaction units (ARU), tak klopidogrelem (VerifyNow PRUTest). Zde je
aktivatorem ADP + prostaglandin E1 (PGET) a vysledek je v P2Y12 reac-
tion units (PRU). Paralelné se v dalsim kanalu méfi transmise po pridani
induktor’ TRAP a PAR4-AP — toto vysetieni umoznuje odhadnout, jaka
by byla agregace trombocytd bez Ucinku inhibitord P2Y12 a nasledné
pak stanovit procentudlni miru inhibice navozenou inhibitory P2Y12.

Testovani miry antiagregac¢niho Gcinku léciv pred kardiochirur-
gickymi operacemi je doporuceno i soucasnymi doporucenymi po-

Obr. 2. Pristroj VerifyNow
-
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stupy [3, 4. Existuje nékolik studif, které prokazujf schopnost pfistroje
VerifyNow predikovat perioperacni krvaceni u pacientd podstupujicich
kardiochirurgické operac¢nf vykony nebo kardiologické implantacnf
vykony [5, 6]. Dalsi studie dokumentuji vyuziti VerifyNow k detekci
ucinnosti lé¢by kyselinou acetylsalicylovou a klopidogrelem u paci-
entd podstupujicich perkutdnni korondrnfintervenci (PCl) s implantact
stentu. Pficem? za cut off hodnotu predikujici zvysené riziko krvécivych
komplikaci je vétsinou uvéddéna hodnota PRU > 230, respektive > 208
[7-9]. Ur¢itou nevyhodu predstavuje nutnost delsf inkubace vzorku pred
samotnym vysetfenim, ktera ¢ini u testu na aspirin 30 minut, u testu na
P2Y12 10 minut. Samotné vysetfeni pak trvd 2-5 minut.

1.2 Impedanéni agregometrie

Metoda je zalozena na vzestupu elektrického odporu (poklesu pri-
chodu elektrického proudu) mezi dvéma elektrodami v zavislosti na
tom, do jaké miry je jejich povrch pokryt agregujicimi destickami
(obr. 3). Do méici kyvety je pipetovana plna krev antikoagulovana
citrdtem sodnym, heparinem nebo hirudinem. Pfistroje zalozené

na impedan¢ni agregometrii umoZznuji pouZiti celé bézné skaly

Obr. 3. Princip impedancni agregometrie

aktivatord a tim stanoveni efektu |é¢by vsech bézné uzivanych
protidesti¢kovych lékd.

Multiplate® (Roche Diagnostics, Mannheim, Germany)

Je jednim z nejcastéji pouzivanych pfistroji zalozenych na princi-
pu impedancni agregometrie. Pfistroj je urcen jak pro laboratornf
podminky, tak pro POCT diagnostiku. UmoZznuje souc¢asnou analyzu
vzorkd v péti vysetfovacich kandlech, jedno vysetfeni trvda kratce,
pouze necelych 10 minut. Pro analyzu je pouzivana plna krev anti-
koagulovanad hirudinem. Aktivatorem agregace muze byt AA, ADP
(+ PGET), ¢i TRAP.

Pfistroj umoznuje diagnostiku zvysené ¢i snizené agregability desti-
Cekistanovenf Uc¢inku protidestickovych lékd — kyseliny acetylsalicylové,
ADP (P2Y12) antagonistl i inhibitord GPlIb/llla. Pristroj kontinudlné
méfi postupny narlst elektrického odporu mezi méficimi elektrodami
v zavislosti na mnozstvf aktivovanych desticek, které postupné agreguijf
na povrchu elektrod. Vysledek méfenf je udavan v tzv. agregacnich
jednotkach (AU), rychlosti agregace (AU/min.) a celkovou hodnotou
plochy pod agregacni kfivkou (AUC) (obr. 4), kterd ma nejvyssi vypo-
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veédni hodnotu. Sibbigova studie, kterd hodnotila, zdali mira Gcinku
klopidogrelu na krevni desticky hodnocena pomoci pfistroje Multiplate
koreluje s rizikem trombdzy stentu implantovaného béhem PCl, proka-
zala silnou prediktivni hodnotu vysetfeni [10]. Nevyhodou v porovnani
s piistrojem VerifyNow nebo PFA-200 je sloZitéjsi obsluha pfistroje a také
nutnost pfipravy lyofilizovanych reagenci. Proto je spise nez pro POCT
diagnostiku u lGzka pacienta vyuzivan v laboratofich.

ROTEM Platelet (Instrumentation Laboratory, Werfen,
Munich, Germany)

Pristroj ROTEM Delta disponuje specidlnim pfidavnym modulem ROTEM
Platelet, ktery umozriuje vysetfeni trombocytl metodou impedancni
agregometrie. Vysetfeni je mozno provadét soucasné ve dvou mé-
ficich kandlech. PFiprava vzorku a vlastni vysetienf je velmi snadné
a vysledky jsou k dispozici za 6 minut. Vyhodou pfistroje je moznost
soucasné provadét i viskoelastické hemokoagulacni vysetreni, a tak
ziskat komplexni ndhled na stav hemostdzy. K dispozici jsou celkem
3 typy reagencii (testd): v testu ARA-TEM reagencie obsahuje jako
induktor AA a test je urc¢en pro detekci Gcinku kyseliny acetylsalicylové,
v ADP-TEM je induktorem ADP a test zjistuje efekt inhibitord P2Y12
a v TRAP-TEM je aktivatorem agregace trombin aktivujici peptid a vy-
setfeni je mozno pouzit pro stanoveni antiagregacniho vlivu GPIlb/
llla inhibitord.

Podobné jako u pfistroje Multiplate ziskdvame kfivku zmény elek-
trického odporu v case (obr. 5). Vysledkem méreni jsou 3 parametry:
A6 (amplituda v 6. minuté, tedy na konci méfenti), MS (maximal slope —
sklon kfivky) a AUC (plocha pod kfivkou).

V soucasné dobé je k dispozici pouze omezené mnozstvi studif,
které vyuzivaly pfistroj ROTEM Platelet. Kjellbergova studie z neddvné
doby provedend na 23 kardiochirurgickych pacientech prokézala vie-
mi tfemi testy ROTEM Platelet poruchu funkce desti¢ek po ukoncenf
mimotélniho obéhu. Efekt destickové transfuze vedl ke statisticky
vyznamnému zvyseni AUC u testu TRAP-TEM [11]. Podobné studie
Petricevice, kterd byla provedena na 101 pacientech po kardiochi-
rurgickém vykonu v mimotélnim obéhu [12], prokdzala schopnost

www.aimjournal.cz

predikovat z vysledkd pfistrojd ROTEM Platelet a Multiplate velikost
krevni ztraty 24 hodin po kardiochirurgickém vykonu a nutnost podanf
transfuznich ptipravkd.

1.3 Dalsi metody vySetreni funkce desticek

Innovance PFA-200 (Siemens, Marburg, Germany)

Analyzator umoznuje diagnostiku vrozenych, ziskanych a Iéky navoze-
nych poruch destickovych funkci. Umozriuje taktéz detekci funkce vWF
a sledovani efektu desmopresinu (DDAVP) [13].

PFistroj pracuje se specidlni kyvetou, ve které krev prochazi vysokou
rychlosti mikroskopickym otvorem (velikost otvoru je 150 um) v bioak-
tivni membrané potazené latkami aktivujici trombocyty (kolagen +
adrenalin, kolagen + ADP nebo ADP + PGET). Rychlé proudéni krve
simuluje plsobenf stfiznych sil, které za normalnich okolnosti vznikajt
na povrchu endotelu in vivo. Cely proces tak viastné simuluje adhezi
a agregaci desticek v misté poranéni cévy. Po aktivaci desticek induktory
dochdzi postupné k uzavreni otvoru v membrané (obr. 6). Pfistrojem je
méren cas do uzavieni této mikroapertury — ,closure time = CT" ktery je
funkci poctu a reaktivity desticek, aktivity VWF a hematokritu. Vysetient

Obr. 6. Princip pristroje Innovance PFA-200
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nelze provadét, pokud je pocet desticek nizsi nez 100 x 10%/1. Vysledek
méreni mlze byt zkreslen pfi nizkém hematokritu nebo trombocyto-
penii [14]. Méfeni ma vysokou negativni prediktivni hodnotu, tedy je
schopno dét s vysokou mirou pfesnosti odpoved na otdzku, zda je
normalnifunkce desti¢ek a vVWF. Pokud je vysledek vysetfeni patologicky
prodlouzeny, je nutné pro samotnou detekci pficiny poruchy primarn{
hemostazy vyuzit nékterou z jinych metod (optickou agregometrii,
stanoveni aktivity a antigenu VWF). V tomto sméru se tedy jednd spise
o kvalitativni screeningovy test. Nékteff autofi vsak toto vysetfeni za
vhodnou screeningovou metodou nepovazuiji v pfipadé lehkych destic¢-
kovych dysfunkci [15] a je diskutabilni i jeho pouziti k pfredopera¢nimu
screeningu [14] a monitoraci Ucinku protidestickovych Iékd [16, 171.
Vyhodou metody je snadné provedenti a rychlost. Vysledek méfenf je
k dispozici za 5-8 minut. Zafizeni disponuje dvéma méficimi kanaly, ale

nelze je vyuzit oba soucasné.

PlateletWorks (Helena Laboratories, Beaumont, Texas, USA)

Pro vysetieni je odebrana krev pacienta do zkumavky s kyselinou
ethylendiamintetraoctovou (EDTA) a do specidlnich zkumavek s ak-
tivatory desticek (kolagenem, ADP, AA). Na hematologickém ana-
lyzatoru pracujicim na impedancnim principu jsou pak nasledné
v jednotlivych vzorcich vysetfeny pocty krevnich desticek. Za refe-
rencni pocet desticek je povazovan vysledek ve vzorku s EDTA, ve
vzorcich s aktivatory agregace jejich pocet klesd v zavislosti na mife
agregace. Pomoci vzorct obsahujicich vysledek poctu desticek v EDTA
a vysledek ve zkumavce s pfislusnym aktivatorem je kalkulovan procen-
tudini podil agregace/inhibice destic¢ek. Jedna se o vysetteni, které nelze
zcela fadit do skupiny POCT pfistrojd. Jeho pouZiti nenf Siroce rozsifeno
a je pouze omezené mnozstvi dat o jeho uziti v klinické mediciné.
Nicméné v Karkoutiho studii, ktera kombinuje vysetifenf pomoci ROTEM
EXTEM a PlateletWorks jako indikatord k podéni transfuznich pfipravkd
u kardiochirurgickych operantd, vedlo pouziti pfistroje k 24% redukci
mnozstvi transfuzi krevnich desticek a ke snizeni epizod zévazného

krvaceni [18].

Impact R (Cone and plate analyzdtor) (DiaMed, Cressier,
Switzerland)

Jednd se o pfistroj, ktery napodobuje fyziologicky lamindrnf tok krve
tokem krve na povrchu tvofeném polystyrenem. Zde dochazi k aktivaci
desticek a jejich agregaci na povrch polystyrenové ploténky. Po promyti
a obarveni desti¢ek je ndsledné zabudovanym specidlnim zafizenim
analyzovan procentualni podil povrchu ploténky pokryté destickovymi
agregaty a velikost jednotlivych agregatd. Méfenf je mozné provadét
i s priddnim stimuldtord agregace a vysetfovat tak i i¢inek protidestic-
kovych lék. Studif s vyuzitim Impact R je pouze malé mnozstvi a pfistroj
zatim nezaznamenal vetsi rozsiteni v klinické praxi.

PlateletMapping®

Ur¢itou informaci o podilu krevnich desticek na celkové hemostéze jsme
schopni ziskat jiz ze zékladniho vysetfeni béZznou tromboelastometrif/
grafif, a to kombinaci testl EXTEM + FIBTEM u pfistroje ROTEM a Rapid
TEG a CFF (functional fibrinogen) u pfistroje TEG.
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Nejmodernéjsi verze pfistroje TEG — TEG 6S (Haemonetics Corp,,
Braintree, MA, USA) je vybavena specidlni kazetou (PlateletMapping®
ADP and AA Cartridge), kterd umoznuje stanovit funkci desticek a vliv
protidestickovych 1ékd (kyseliny acetylsalicylové a ADP inhibitord)
metodou tzv. PlateletMapping. V rdmci jedné kazety jsou provadéna
4 méfeniv oddélenych méficich komordch. Prvnivysetfeni vyuziva akti-
vator kaolin, ktery plné aktivuje trombin a ten ndsledné krevni desticky
i plazmaticky koagulacnf systém. Udavé funkci desticek s 0% inhibici
(MA

trombin

).V druhém testu je naopak trombin zcela inhibovan a faktorem
stépicim fibrinogen je tzv. aktivator F (firemni ndzev vyrobce). Desticky
zde nejsou aktivovany vibec, vysetfeni tedy odpovidd 100% inhibici
destickovych funkci (MA,
inhibovana funkce trombinu a pouzity jsou pouze induktory agregace

). Ve tfetim a Ctvrtém vysetfeni je opét pIné

desticek — ve tfetim testu induktor ADP, ktery detekuje vliv inhibitor(
ADP receptort (MA
acetylsalicylové (MA, ). Z téchto parametr( je pak kalkulovana agregace

o Ve Ctvrtém pak AA, kterd detekuje efekt kyseliny
desticek, respektive jejich procentudlni inhibice.

Sivapalan ve své studii prokazuje schopnost PlateletMapping predi-
kovat podani transfuznich pfipravkd u pacientd podstupujicich plano-
vany aortokorondarni bypass (CABG) [19], podobné byl PlateletMapping
schopen predikovat pooperacni krvaceni u pacientd po CABG [20].

Klinicky komentar k dostupnym POCT agregometrtim

V soucasné dobé je tézké fici, ktery z POCT pristrojd je pro funkenf
vysetienf krevnich desticek nejpresnéjsi a nejspolehlivejsi. Studif srov-
navajicich jednotliva zafizeni je pouze omezené mnozstvi a POCT
agregometrie stale jeSté nepatfi mezi bézné dostupna vysetrenf
v ramciintenzivni a perioperacni péce. Studie Karona, kterd srovnavala
presnost a spolehlivost celkem 5 zafizeni veéetné 3 POCT, hodnotila
PlateletMapping jako nevyhovujici pro monitoraci Ié¢by kyselinou
acetylsalicylovou a klopidogrelem, naopak pfistroj Multiplate vykazoval
nejvyssi miru spolehlivosti [21]. Studie Ranucciho srovnavajici vysetrent
na Multiplate a ROTEM Platelet poukazala na nizkou miru shody u zafi-
zenfzaloZenych na principu impedancni agregometrie, pficemz ROTEM
Platelet nebyl dostatecné citlivy detekovat zménu destickovych funkcf
po vysazen( klopidogrelu [22].

Z hlediska detekce ucinnosti klopidogrelu se jako nejvhodnéjsi
jevi pourziti pfistroje Multiplate a VerifyNow [23]. Srovnani je obtizné
ivzhledem ktomu, Ze jednotlivd zafizenf vyuzivajf jiny fyzikalni princip
meéfeni. Diskutovan je i jasné definovany zlaty standard méfeni, pfestoze
je zangj dlouhodobé povazovana svételnd agregometrie. Tato metoda
vsak pracuje s odliSnym biologickym materidlem — plazmou bohatou
na destic¢ky — a nikoliv s plnou krvi jako POCT analyzatory.

2. Viskoelastické POCT metody méreni hemokoagulace

Metoda tromboelastografie byla popsana Herterem jiz v roce 1948.
Je zalozena na monitorovani zmeén viskoelastickych vlastnosti plné
krve v souvislosti s tvorbou koagula. Zakladem metody je prevod
mechanické energie, kterd je vynaklddana na rotaci kovového hrotu
v kyveté s krvi (v pfipadé tromboelastometrie — pfistroj ROTEM) nebo
rotaci kyvety kolem kovového hrotu ve vzorku krve (v pfipadé trombo-
elastografie — pfistroj TEG). Mechanicko-elektrickym prevodnikem jsou
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zmeny pohybu trnu v pribéhu procesu hemokoagulace pfeménény na
elektricky signal, respektive do grafické podoby tromboelastografické
kfivky (obr. 7). Zakladni méfené parametry jsou uvedeny v tabulce 3
a obrazku 8.

Noveé ke dvéma vyse uvedenym pfistrojlm pribyl pfistroj ClotPro.
U tohoto pfistroje (podobné jako u pfistroje TEG) dochazi k rotaci
nadobky a hrot zlstdva béhem méfeni stacionarni. Kromé vyse uve-
denych pfistrojd zalozenych na rotacni tromboelastometrii existuje
i pristroj Sonoclot, ktery je zaloZen na principu tromboelastometrie pfi
linedrnim pohybu. Nejnoveéjsim pfistrojem slouzicim k méfenf visko-
elastickych vlastnosti krve je pristroj Quantra, ktery k méfeni visko-
elastickych vlastnosti krve vyuzivéd ultrazvukového vinéni. Dllezité
je, ze tyto POCT metody umoznuji sledovani vyvoje koagula od jeho
vzniku, pfes dosazeni maximalni pevnosti az do jeho eventudlni lyzy.
Tim se lisi od standardnich hemokoagula¢nich test(, jako jsou aPTT,
TT a PT, jelikoZ tyto monitoruji koagulaci pouze do vzniku prvnich
fibrinovych vldken. Navic tyto metody pracuji pouze s plazmou, ktera
je zahtatd na 37 °C. Viskoelastické metody pracujf s plnou krvi a nékteré
umoznuji nastavenim teploty vysetfeni simulovat i vliv aktudini teploty
pacienta na koagulaci. Dalsi nespornou vyhodou POCT vysetreni je
jeho rychlost, kterd je pfedevsim u akutnich traumatickych pfipad
zcela zdsadni. Vysledky standardniho hemokoagula¢niho vysetfeni
byvaji k dispozici za 30-60 minut, prvni vysledky POCT pfistrojd
ziskdme jiz za cca 20 minut [24], respektive jiz v 5-10. minuté. To
vede k rychlé cilené 1é¢bé koagula¢ni poruchy pomoci koncentratl
koagulacnich faktor( a tim ke snizenf spotreby transfuznich pfipravkd
[25]. Pouziti viskoelastickych POCT metod v rdmci perioperacni péce
u krvacejicich pacientd s cilem redukovat mnoZstvi podanych trans-
fuzi doporucuji i guidelines Evropské spole¢nosti hrudni a srde¢ni
chirurgie a anesteziologie [4].

V soucasné dobé je snaha vsech vyrobcl o maximalni automati-
zaci vysetfeni a omezeni nutnosti pipetovani vzorkd krve. Déle pak je
patrné snaha minimalizovat rozméry pristroj a zvysit jejich odolnost

a v neposlednifadeé i moznost vzdaleného pfistupu k vysledkim [26].

ROTEM (Instrumentation Laboratory, Werfen, Munich,
Germany)

Tento pristroj v poslednich letech prosel nékolika technickymi inova-
cemi, nicméné jeho nejpouzivanéjsi verzi je ROTEM delta. Jednd se
0 4kanalovy POCT pfistroj méfici viskoelastické viastnosti krve v pribéhu
procesu koagulace. Vyhodou pfistroje proti pfistroji TEG (pfedevsim

star$im variantdm) je jednak moznost nastaveni teploty méfeni v roz-

Tab. 3. Zdkladni mérené parametry piistroji ROTEM, TEG a ClotPro
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mezf 30-40°C, coz umoziiuje simulovat aktudini teplotni podminky
in vivo u kriticky nemocnych pacientl (pfedevsim vliv hypotermie na
koagulaci), a dale pak jeho mensi citlivost k otfestim oproti pfistroji TEG.
ROTEM disponuje baterii testd umoziujicich vysetfit funkénost jednot-
livych ¢asti plazmatického koagula¢niho systému (tab. 4) a kombinace
testl EXTEM/FIBTEM umoznuje i nepfimé zhodnocenf funkce krevnich
desticek. Vy3etfeni Ize provadet bud s pouZitim tekutych reagencif
(vyhodou je nizsi cena, nevyhodou vice pipetovacich krok) nebo
jednorazovych predpfipravenych reagencii. Nejnovejsi verze pfistroje
ROTEM Sigma poskytuje nejvy3si stupen automatizace vysetfeni s ma-
ximalné jednoduchou praci se vzorkem. Pfi vysetfeni na tomto pristroji
zcela odpada pipetovani krve a viechny testy jsou provedeny v rdmci

Obr. 7. Princip funkce ROTEM a TEG
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Obr. 8. Standardni tromboelasto-metrickd (grafickd) kfivka
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tvorby koagula koagula 20 mm carou a tecnou v 10. minuté koagula - maximalni | maximalni lyza
(aktivace trombinu koagulacni krivky dosazend amplituda | detekovana pfi
a geneze fibrinu) vbodé 2 mm krivky méreni*

ROTEM | CT CFT a A10 MCF ML

TEG R K a A10 MA LY60

ClotPro | CT CFT a A10 MCF ML

* jednd se o rozdil mezi maximdlni a minimdlIni amplitudou méreni vyjddreny v % MCF, resp. MA. Zpravidla byvd méren v 60. minuté od zahdjeni méfent.
CT—clotting time, R— reaction time (Cas od zahdjeni méreni do chvile kdy koagulum dosdhne sily 2 mm), CFT - clot formation time, K— coagulation time, A10— amplituda
krivky v ¢ase 10 minut od zacdtku méfeni, MCF — maximum cloth firmness, MA — maximum amplitude, ML — maximum lysis, LY60 — lyza v 60. minuté
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Tab. 4. Testy ROTEM (+ClotPro) a TEG

TEST ROTEM (ClotPro) Aktivator

Vyuziti

EXTEM (EX-test) Tkanovy faktor + Ca?*

Testuje tzv. zevni cestu koagulace, detekuje funkci F VI, X, V, II, |, desti¢ek
a pfipadnou fibrinolyzu

INTEM (IN-test) Kyselina ellagova

Testuje tzv. vnitini cestu koagulace. Je citlivy na deficit faktor( vnitini cesty F VIII
a heparin. V kombinaci s testem HEPTEM umozruje detekovat efekt heparinu

Jako u EXTEM + inhibitor destic¢ek
cytochalazin D

FIBTEM (FIB-test)

Umoznuje vysetrit podil plazmatické slozky (fibrinogenu) na koagulaci, umoznuje
taktéz zhodnotit podil desticek na srézenf

HEPTEM (HI-test) Jako u INTEM + heparindza — eliminace

Ucinku heparinu

V kombinaci s testem INTEM poskytuje informaci o vlivu heparinu na koagulaci

APTEM (AP-test) Jako u EXTEM + blokator fibrinolyzy

V kombinaci s testem EXTEM umoznuje rychlou detekci hyperfibrinolyzy

NATEM (NA-test) Pfirozend aktivace krve v kyveté bez

pridani aktivatoru (jen rekalcifikace)

Nestandardizovany test k detekci rliznych koagulopatif

ECATEM (ECA-test) Ecarin + Ca?* (pfima aktivace trombinu)

Detekuje ucinek pfimych inhibitord trombinu (hirudin, argatroban, bivalirudin,
dabigatran), zatim komercné nedostupny

TEST TEG Aktivator

Vyuziti

CK (kaolin TEG) Kaolin

Testuje vnitini cestu koagulace (obdoba testu INTEM)

CKH (kaolin TEG s heparindzou) | Kaolin + heparinaza

V kombinaci s CK informaci o vlivu heparinu na koagulaci

CFF (functional fibrinogen) Tkanovy faktor s inhibici desti¢ek

Sleduje podil fibrinogenu na celkové koagulaci (obdoba testu FIBTEM)

RapidTEG Tkanovy faktor

Testuje zevni i vnitinf cestu koagulace (obdoba testu EXTEM)

jedné univerzaini kazety (cartridge), kterd obsahuje testy FIBTEM, EXTEM,
INTEM a APTEM, eventudlné i HEPTEM.

Pristroj je v soucasné dobé hojné vyuzivan predevsim v Rakousku
a Némecku a jeho pouzivani se stéle rozsifuje i na nasich pracovistich.
Existuje fada studii prokazujicich vyuZzitelnost pfistroje v rychlé dia-
gnostice koagulacnich poruch a jejich rychlé a cilené |1é¢bé spojené
s redukci podéani alogennich transfuzi [27-29]. Prehledny algoritmus
cilené lé¢by traumatem indukované koagulopatie byl vypracovan
Schéchlem [30] a v rliznych modifikacich je pouzivan na celé fadé
pracovist. Cilend lé¢ba koagula¢nich poruch predstavuje v soucasné
dobé jistou alternativu, respektive doplnéni masivniho transfuzniho
protokolu (tedy lécebné strategie zaloZzené na frekventnim podanf
transfuznich pripravkd erytrocytd, krevnich desticek a cerstvé zmrazené
plazmy ¢asto v pomeéru 1:1:1) v terapii masivniho krvéaceni.

TEG (Haemonetics Corp., Braintree, MA, USA)

Jedna se také o POCT pfistroj pro méfeni hemokoagulace na principu
viskoelastometrie. K dispozici je v soucasné dobé starsi verze pfistroje TEG
5000 a novéjsivarianta TEG 6S. Pfistroj TEG 5000 je dvoukandlovy a pracuje
pri standardni teploté 37 °C. Jeho ¢asto popisovanou nevyhodou je
citlivost k zevnim otfestim. Novéjsi verze TEG 6S pracuje podobné jako
ROTEM sigma pouze s jednou kazetou (cartridge). Tato obsahuje kombi-
naci 4 testl, které jsou provadeény soucasné - kaolin TEG (CK), kaolin TEG
s heparindzou (CKH), rapid TEG (CRT) a TEG functional fibrinogen (CFF).
PFistroj ma vysoky stuper automatizace, vyhodou jsou i jeho velmi malé
rozmeéry. TEG 6S jiz nepracuje na principu prevodu rotacnich sil, ale mérenf
probihé na principu rezonance kombinované s fotodetektorem. Soucasné
softwarové vybaveni umoziuje i vzdaleny pristup k vysledklm méfen.
Prehled testll a méfenych velicin viz tabulky (tab. 4, tab. 3).

ClotPro (Enicor GmBH, Munich, Germany)

Jednd se o nejnovéjsi rotacni pfistroj pro méfeni viskoelastickych vlast-
nosti krve. U tohoto pfistroje odpada prace s aktivatory koagulace,
jelikoZ ty jsou jiz obsaZeny v suché houbicce, kterd se nachazf uvnitf
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pipetovaci $picky. Pfistroj poskytuje celkem 6 méficich kanald. PFistroj
disponuje jednak testy obdobnymi jako pfistroj ROTEM (tab. 4) navic
jsou k dispozici testy umoznujici diagnostiku vlivu pfimych inhibitor(
trombinu (ECA-test) a pfimych inhibitor( F Xa (RVV-test — aktivatorem
je jed Russelovy zmije aktivujici F X).

Soucasti je i NA-test, ktery sleduje tvorbu koagula po prosté rekal-
cifikaci vzorku (podobné jako NATEM). K dispozici je zatim pouze velmi
malo dat, kterd by vypovidala o pouZitelnosti pfistroje v klinické praxi.

Vyuziti ROTEM a TEG v klinické praxi

Pristroj TEG podobné jako ROTEM nalezl Siroké vyuziti v traumatologii
[31,32], v perioperacni mediciné [33-35] i intenzivni péci. Oba pfistroje
slouzf k rychlé diagnostice poruch koagulace a tim i jejich ndsledné
cilené 1écbé. Lze je také vyuzit k detekci pacientl se zvysenym rizikem
tromboembolie [36, 37] a k odhaleni stav(, kdy prodlouzeni nékterého
ze standardnich hemokoagula¢nich ¢asti nenf spojeno s alteraci finalnf
krevni srazlivosti [38, 39]. Dnes méme stéle vice dtkazd, ze cilena
lécba poruchy koagulace s vyuzitim koncentratl koagulacnich faktor(
redukuje mnozstvi podanych transfuznich pfipravkd [27, 40]. Zatim neni
k dispozici velkd randomizovand studie, kterd by prokazovala, Ze tento
pristup prinasi mortalitni benefit v porovnéni se standardnim masivnim
transfuznim protokolem. O vyznamu viskoelastickych metod vypovida
i to, Ze jejich pouziti je zmifiovano v zdsadnich doporucenich pro
management perioperacniho krvéaceni [41] a krvéceni u traumatu [42].

Sonoclot (Sienco Inc., Boulder, USA)

Je dalsi z rodiny pfistrojd pro méfreni zmén viskoelastickych vlastnostf
krve. Byl konstruovan von Kaullou jiz v roce 1975. P¥istroj Sonoclot se
lisi od vyse uvedenych rota¢nich tromboelastometrl tim, ze pohyb
testovaci sondy nenf rotacni, ale linearni. Duta sonda je pfipojena
k elektromechanickému pfevodniku, ktery je generdtorem vertikal-
niho oscila¢niho pohybu a je ponofena do testovaci kyvety s krvi
a pfislusnym aktivatorem koagulace (obr. 9). Aktivatorem koagulace je
dle pouZitého testu kaolin, sklenéné mikropartikule nebo mineral celit

www.aimjournal.cz



(Cesky slinek), nékteré testy jsou s pfidavkem heparindzy a umoznujf tak
detekci efektu heparinu. Vyrobce nabizi celkem 7 typU testu, jejich popis
presahuje obsah tohoto sdéleni. Vznikajici koagulum vytvaii zvysujicl
se odpor vertikdInimu pohybu, ktery je méfen a zapisovan formou
kfivky. Z té jsou potom odecitany zékladni méfené parametry: activated
cloting time (ACT) — jedna se o ¢as od aktivace hemokoagulace do
vzniku fibrinu. Tento parametr je podobny jako Ra CT u pfistroje TEG/
ROTEM, nicméné Sonoclot detekuje jiz ¢asnéjsi fazi tvorby fibrinu, clot
rate (CR) — jedna se o maximalni sklon kfivky, ktery odpovida rychlosti
tvorby fibrinového geluy, Platelet function — jedné se o parametr, ktery
je vysledkem softwarového zpracovéni vrcholu kfivky, informuje o mite
retrakce koagula. Tento parametr nabyva hodnoty 0-5 (0 = Zadné znam-
ky destickové funkce, 5 = vysoka funkenost desticek). Pristroj pracuje
pfi provozni teploté 37 °C s plnou ¢i citrdtem osetfenou krvi. Pristroj
nenf v nadich podminkach k dispozici a existuje limitované mnozstv{
dat o jeho klinickém pouziti. V&tsina studif s pfistrojem Sonoclot byla
provadéna u pacientd podstupujicich kardiochirurgické vykony. Ve
studii Bischofa pfistroj vykazoval schopnost predikce pooperacniho
krvaceni u pacientl po kardiochirurgickém vykonu [43] a podobnych
vysledkd dosahl Rajkumar u pediatrickych pacient operovanych pro
cyanotické srde¢nivady [44]. Ve studii Espinosy byly vysledky pfistroje
v porovnanf s rota¢nimi tromboelastometry méné presvédcivé [45].

Quantra (Hemosonics, Charlottesville, USA)
Jde o novou generaci pffstroje pro méfenf viskoelastickych vlastnostf
koagulujici krve.

Pristroj vyuziva ultrazvukového vinénf prostrednictvim tzv. SEER
(Sonic Estimation of Elasticity via Resonance) technologie. Krev v ky-
veté je vystavena ultrazvukovému vinéni, které vede k rezonanci vzor-
ku. S rlstem pevnosti koagula dochazi k nardstu frekvence oscilaci.
Nasledné je konstruovana kfivka modulu pruznosti ve smyku a z nf jsou
odecitany hodnoty tzv. clot time — ¢as do zac¢atku tvorby koagula a clot
stiffness — maximalni sila koagula. Dalsi méfené a kalkulované parametry
jsou obdobné jako u ostatnich pfistrojl. Vyrobce v sou¢asné dobé nabizi
2 multitestové cartridge Q plus urc¢ené pro vysetfeni v kardiochirurgii
a ortopedii a Q stat ur¢enou pro traumatizované pacienty.

V soucasné dobé je k dispozici pouze omezené mnozstvi dat
o klinické pouzitelnosti pristroje.

Recentni multicentrickd studie Grovese prokdzala velmi silnou
korelaci vysledkd pfistroje Quantra s vysledky pfistroje ROTEM u kar-
diochirurgickych a velkych ortopedickych operaci [46].
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Obr. 9. Schéma pristroje Sonoclot
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Limitace viskoelastickych metod

Viskoelastické metody nejsou schopny spolehlivé detekovat Ucinek
warfarinu, nizkomolekuldrniho heparinu a tzv. novych oralnich antikoa-
gulancif, i kdyz jak pro TEG, tak pro ROTEM jsou tyto testy vyvinuty i
vyvijeny, ale zatim nejsou komeréné dostupné. ClotPro tyto testy nabizi,
ale zatim nejsou dostupna data o jejich spolehlivosti. Stejné tak nenf
mozna diagnostika efektu protidesti¢kovych Iékd. V téchto pripadech
je nutné vysetfeni kombinovat se standardnimi hemokoagula¢nimi
testy, stanovenim antiXa aktivity, dilutovanym trombinovym testem
(dTT) nebo agregometrii. | kdyz tyto pfistroje pracuji s plnou krvi
a tim se pribliZily fyziologickym podminkdm v organismu, stéle chybf
moznost zhodnotit funkci podstatné soucasti krevniho srazeniin vivo,
a to endotelu.

Zavér

POCT metody monitorace hemostazy se postupneé stavaji standard-
nim vysetfenim na fadé pracovist. Vyraznym zpUsobem pfispivaji
krychlé a cilené diagnostice koagula¢nich poruch a tim i cilené [é¢bé
koagula¢ni poruchy. Umoznuji rychlou detekci vlivu antikoagulancif
a protidestickovych Iékd na hemostazu, pomahaji detekovat pacienty
se zvysenym rizikem trombdzy.

Z téchto dlivodu ziskdvaji stale vetsi oblibu v traumatologii, urgentni,
perioperacni a intenzivni mediciné. Soucasné poskytuji anesteziologlim
a intenzivistdm vétsi autonomii a detailnéjsi pohled na hemostéazu
svych pacientd.
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