Hemokoagulace

Hemokoagulace je jednim z déji vedoucich k zastavé krvaceni (hemostéza). Zakladnim principem je vytvoreni
fibrinové sité, kterd zachytava erytrocyty, leukocyty a trombocyty z krevniho recisté a tvori definitivni trombus,
nahrazujici primarni (bily) trombus. Tento proces je fizen fadou koagulaénich faktort. Pfesny sled dé&jd vedoucich
k hemokoagulaci se nazyva koagula¢ni kaskada.

Faze hemokoagulace

Hemokoagulace se sklada z nasledujicich fazi:

1. Tvorba aktivatoru protrombinu z faktoru X a V,
2. pfeména protrombinu na trombin,
3. premeéna fibrinogenu na fibrin.

Tvorba aktivatoru protrombinu
Pro preménu fibrinogenu na fibrin je kli¢ova pritomnost enzymu trombinu, ktery vznika z protrombinu. Proto je
tvorba aktivatoru protrombinu limitujicim faktorem celého déje. Aktivator protrombinu vznikd vnéjsi nebo vnitini

hemokoagulacni kaskadou.

Vnéjsi hemokoagulacni kaskada
The three pathways that makeup the classical blood coagulation pathway
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aktivni formu. V pfitomnosti Ca2* pak dojde k

aktivaci faktoru IX. Za pritomnosti faktord Vlila a IXa, desti¢kovych fosfolipidl a vapenatych iontl dochazi k aktivaci
faktoru X. Ten spolu s faktorem Va vytvari aktivator protrombinu, ktery se podili na preméné protrombinu na
trombin. Faktory V a VIII jsou aktivovany trombinem v rdmci pozitivni zpétné vazby.

Spolecna cesta
Vngjsi a vnitfni hemokoagulacni kaskada se stykaji v bodé, kdy je aktivovany faktor X.
Preména protrombinu na trombin

Protrombin (faktor 1) je plazmaticky protein produkovany v jatrech. Jeho tvorba je silne zavisla na vitaminu K. Je
neustéle vyplavovan do krevniho feci$té, neni skladovén (koncentrace v plazmé je 150 mg/I'*! ). Uprava probiha
pomoci aktivatoru protrombinu za pfitomnosti Ca2* iontl (viz vyse).

Preména fibrinogenu na fibrin

Fibrinogen (faktor ) je plazmaticka bilkovina tvorfend v jatrech, ktera patfi mezi B-2-globuliny. Katalytickym
plsobenim trombinu dochazi k odstépeni nékolika peptid a vznikda monomerni fibrin, ktery polymerizuje za
vzniku fibrinové sité. Ta je zpocatku volna a musi byt stabilizovéna. To zajistuje aktivovany fibrin stabilizujici
faktor (faktor XlIl) za Gcasti Ca2* kovalentnim provazanim jednotlivych retézc.

V Zivém organismu se vse odehravé ponékud odlisné. Klicovou roli v zahdjeni koagulace hraji tkanovy faktor a faktor Vlla. Ten je v krvi stéle
pfitomen v malém mnozstvi. BEhem patologickych stav( (poranéni, zanét, ...) dojde ke kontaktu s tkarovym faktorem. Spole¢né aktivuji malé
mnozstvi trombinu, ktery prebird vedeni koagulace. Dochazi k aktivaci dalSich koagula¢nich faktord, které umozni pfeménu dalsiho
protrombin na trombin. Vysledkem je tzv. trombin burst.
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Koagulacni faktory

Koagula¢ni faktory jsou proteiny, které cirkuluji v plazmé v neaktivnim stavu. Jejich hlavni funkci je umoznéni
hemokoagulace (krevni srazlivosti). VétSina z nich jsou produkovany jatry.
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Funkce

odstépenim nékolika peptidl vznikd monomerni fibrin, ktery dale
tvori fibrinovou sit

jeho aktivni forma (lla) aktivuje faktory 1, V, VII, VIII, XI, XIllI, protein C
a desticky

kofaktor faktoru Vlla

vazba koagula¢nich faktord na fosfolipidy

kofaktor faktoru X - zajistuji preménu protrombinu na aktivni trombin

aktivuje faktory IX, X

kofaktor faktoru IX

aktivuje faktor X

aktivuje faktor Il

aktivuje faktor IX

aktivuje faktor XI, VII a prekallikrein

vaze se na faktor VIIl, umoznuje adhezi desti¢ek

podporuje vzdjemnou aktivaci XlIl, XI a prekallikreinu

aktivuje faktor Xll a prekallikrein, Stépi HMWK

** pojmenovany podle prvnich dvou pacientl (pan R. Stuart a sle¢na A. Prower), u kterych byl popsan deficit faktoru X

Protisrazlivé mechanismy

Modulace odpovédi zachovavaijici plynuly tok krve v cévach se nazyvé fluido-koagulaéni rovnovaha. Inhibi¢ni
systém se sklada ze tri ¢asti:

1. Proudéni krve, které odplavuje a rfedi koagulac¢ni faktory

2. NeporuSeny cévni endothel zajistuje nesmacivy povrch a brani kontaktu s intersticidlnim, zdporné nabitym
pojivem
3. Humoralni inhibice je nejdllezitéjsi a nejpresnéjsi systém regulace a zahrnuje antitrombin I, heparin a
protein C

= Antitrombin (téz antitrombin Ill, ATIll) se vaze na trombin a dalSi koagulac¢ni faktory a inhibuje je (tento
Ucinek podstatné zesiluje heparin).
= Trombomodulin spole¢né s trombinem (negativni zpétnd vazba) aktivuje protein C a protein S, které
nastépi koagulacni faktory.
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Protein C a protein S jsou téZ vitamin K dependentni.

Vysetreni hemokoagulace

& Podrobnéjsi informace naleznete na strance Vysetreni krevni
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ktery nasledné rozpousti fibrinova vldkna a faktory V, VIIl, XII.
Plazminogenovy systém udrzuje mikrocirkulaci rozpousténim srazenin v
kapilarach.

Prehled vysetreni hemostazy.

Cilené ovlivnéni hemokoagulace
Snizovani koagulace

Snizeni koagulace se zdmérné navozuje:

= pfi chorobdch koagula¢niho systému (napr. nékteré genetické poruchy);

= pfi snizeni rychlosti proudu krve nékterymi ¢astmi téla (napr. prevence tromboembolické nemoci dolnich
koncetin pred chirurgickymi vykony, fibrilace sini);

= pfi kontaktu krve s umélymi materidly (napf. hemodialyza, mimotélni obéh).

Vyuzivaji se antikoagulancia, nej¢astéji heparin a jeho derivdty (parenteralné) - podporuje protisrazlivé
mechanismy a warfarin (p.o.) - inhibuje vitamin K.

In vitro se pouzivaji prosrazliva cinidla, nechceme-li, aby se krev ve zkumavce srazila. Vétsinou funguji na principu
vyvézani Ca2* iontl (srazlivost Ize proto obnovit opétovnym dodanim vépenatych iont).

Zvysovani koagulace

Zvyseni koagulace je zadouci pri deficitech koagulaénich faktort (napf. pri hemofilii), kdy se podavaji chybéjici
faktory nebo plazma.

Patologie

= Fibrinogen patfi mezi nespecifické markery zanétu.

= Jelikoz jsou koagulac¢ni faktory syntetizovény v jatrech, jsou parametry koagulace citlivym ukazatelem
jaterniho poskozeni.

= ZvysSena tendence ke sradzeni krve mlze byt pri¢inou tromb6z a embolii.

= Nedostatek nékterych koagula¢nich faktord méze vést ke krvdcivym projevam (napi. dédi¢né hemofilie).

= Nékteré stavy mohou vést ke kombinovanym porucham, tvori se tromby a v dlsledku spotrfebovani
koagulacnich faktorl dochazi i k tézkému krvaceni. Takovou obavanou komplikaci je diseminovana
intravaskularni koagulace (DIC).

Odkazy
Souvisejici ¢clanky
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= Mechanisms in Medicine: The Coagulation Cascade(video) (https://www.youtube.com/watch?v=fa5rbkFpgqOw)
= Hemokoagulace (Ceska wikipedie)
= Atlas fyziologie a patofyziologie (http://www.physiome.cz/atlas/hemostaza/01/) - hemostéza
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