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Ziskané inhibitory krevniho sraZeni jsou vzacna autoimunitni onemocnéni podminéna autoprotilatkami proti faktoriim hemostazy. Jsou
provazena nejcastéji krvacivymi projevy, ale vzacné je klinicka manifestace asymptomaticka ¢i tromboticka. Autofi se zaméfuji na klinické
projevy, moznosti diagnostiky a Ié¢by jednotlivych stavil. Tato onemocnéni jsou zde pfipominana s cilem zabezpeéeni rychlé diagnostiky
a lécby ve specializovanych centrech pro poruchy krevniho srazeni.
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ACQUIRED INHIBITORS OF BLOOD COAGULATION
Acquired inhibitors of coagulation are rare autoimmune disorders caused by auto antibodies to haemostasis factors. They are mostly
accompanied by bleeding symptoms, but rarely clinical manifestation is asymptomatic or thrombotic. Authors focus to clinical symptoms,
diagnosis and therapy possibilities of specific states. These disorders are mentioned here with aim to guarantee fast diagnose and therapy
in specialised centres for haemostasis diseases.
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Ovod

Jako inhibitory krevniho srazeni vétSinou ozna-
¢ujeme auto- ¢i alloprotilatky s inhibicni aktivitou proti
uréitému proteinu, ktery se u¢astni procesu krevniho
srazeni. Dopad téchto inhibitor(i v klinickém obraze
mize byt rlizny; nejCastéji je provazen sklonem ke
krvaceni, které mlze byt i Zivot ohroZujici, méné
Casty je klinicky obraz asymptomaticky a diagnéza
mize byt stanovena jen laboratorné, vzécné je stav
provazen tromboembolickou manifestaci.

Sirsim pojmem jsou cirkulujici antikoagulancia,
ktera jsou definovana jako endogenné produkova-
né substance, které zasahuiji na rlznych drovnich
do procesU krevniho sraZeni in vivo a/nebo in vitro.
V naprosté vétsiné pfipadu se jednd o imunoglobuliny,
vyjimku mohou tvofit napfiklad endogenni heparinova
aktivita nebo tépné produkty fibrinogenu/fibrinu (17).
Piehled podava tabulka 1.

Imunoglobuliny, které reaguji s jednotlivymi
koagula¢nimi faktory, mohou byt tzv. neutralizu-
jici — ovlivAuji funkéni aktivitu daného proteinu

Tabulka 1. Klasifikace cirkulujicich antikoagulanti

(modifikovano podle 17)
Globalni

aktivita heparinového typu
Nespecifické

lupus antikoagulanty
monoklondlini proteiny
Stépné produkty fibrinogenu/fibrinu

Specifické
neutralizujici ne-neutralizujici namifené
faktor V proti faktoru VIII
faktor VIII proti von Willebrandovu faktoru
faktor IX proti protrombinu
faktor XI proti faktoru X
faktor Xl proti faktoru V
von Willebrand(v proti proteinu S
faktor
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obvykle vazbou ve funkénim misté - tyto nazyva-
me inhibitory. Jsou nej¢astéji spojeny s krvécivymi
projevy. Druhou skupinu tvofi tzv. ne-neutralizujici
antikoagulanty. Tyto imunoglobuliny jsou namifeny
proti ¢asti molekuly koagulaéniho proteinu, ktera
neni nezbytnou soucasti funkéniho mista. Tyto ne-
neutralizujici antikoagulanty jsou Casto klinicky né-
mé. Jindy vSak m0ze dochazet ke zvySené clearence
komplexu koagulaéniho proteinu a protilatky, a tim
ke snizeni hladiny daného proteinu a souéasné jeho
funkéni aktivity. Takto navozeny pokles se mlze
taktéz klinicky projevit.

A. PROTILATKY PROTI
PROKOAGULACNIM FAKTORUM
KREVNiHO SRAZENI

Inhibitory faktoru VIII -
ziskana hemofilie A

Epidemiologie

Patfi k relativné ¢astéjSim inhibitorim z této sku-
piny. Je nutno zasadné odliSovat alloprotilatky, které
mohou byt indukovany pfi lé¢bé hemofiliki koncent-
raty faktoru VIII (FVIII). Autoimunitni protilatky, které
vznikaji u nemocnych bez vrozené krvacivé choroby,
jsou vzacnéjsi, dle soucasnych pozorovani se vysky-
tuji s incidenci 1,48 pfipadu na 1 milion obyvatel ro¢né
(4). Choroba je odhalovana stale ¢astéji; divodem
vy$8ich vékovych skupinach (ve véku pod 16let je
incidence 0,045 pfipadu na 1 milion, zatimco ve véku
nad 80let je incidence 14,7/1 milion roéné), stejné
tak zlepSend a dostupnéjsi laboratorni diagnostika.
Onemocnéni se vyskytuje se stejnou frekvenci bez
ohledu na rasu i pohlavi, s vyjimkou vékové skupiny
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20-40let, kdy je astéjsi u zen v dlsledku autoproti-
latek indukovanych graviditou.

Etiologie a patogeneze

Autoprotilatky se vyskytuji asi v 60 % pfipad
idiopaticky, Casta je indukce v souvislosti s jinym auto-
imunitnim onemocnénim, lymfoproliferativnim one-
mocnénim, solidnimi nadory, graviditou nebo v ramci
polékové reakce (4). Inhibitor u ziskané hemofilie je
obvykle polyklondini a z tohoto divodu obvykle rea-
guje podle kinetiky II. fadu, coz znamena, Ze nevede
k nulové hladiné FVIII, ale k jeho podstatnému snizeni
(14). Autoprotilatky ovliviiuji prokoagulaéni aktivitu
FVIII nejcastéji tim, Ze interferuji s vazbou FVIIl na FIX
a FX, interferuji s vazbou FVIII-vWF, pfipadné interfe-
ruji s vazbou FVIII na fosfolipidy. Uplatiuji se vSechny
tfidy IgG (nejcastéji vSak IgG4), vzacné IgM nebo IgA
(lymfoproliferace, monoklondini gamapatie).

Klinicky obraz

U doposud zdravych jedincti vznikaji nahle krva-
civé projevy ve formé velkych spontanné vznikajicich
ekchymoz (obrazek 1), ¢asta jsou i krvaceni do svald,
epistaxe, hematurie, krvaceni do gastrointestinainiho
traktu. Intraartikularni krvaceni, obvykla u vrozené
hemofilie, jsou v tomto pffipadé relativné vzacna. Fatalni
krvaceni vznika asi u 9 % nemocnych (4). Tfetina
nemocnych je bez klinickych pfiznak hemoragické
diatézy, nebo je krvaceni tak lehké, ze nevyzaduje tera-
pii. V pfipadé autoprotilatek, které vznikaji v souvislosti
s téhotenstvim, dochazi ke zjisténi inhibitoru nejcastgji
v obdobi jednoho az étyf mésicli po porodu, ale mozny
je ivznik ve vlastni gravidité. V tomto pfipadé je mozny
i transplacentarni pfenos, jsou-li autoprotilatky tfidy
IgG. Tento typ ziskané hemafilie je popisovan ve Velké
Britnii 1x na 350000 porodi (4).
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Obrazek 1. Kozni krvaceni u ziskané hemofilie

A

Pribéh onemocnéni je rlzny; vysoké procento
nemocnych se spontanni remisi je u inhibitor( vzni-
kajicich po tehotenstvi (14), u ostatnich nemocnych se
dd oCekavat u Ctvrtiny aZ tfetiny pacientt. Po spontan-
ni &i lé&bou navozené remisi dochazi k relapsu u 20 %
nemocnych v medianu 7,5mésice. Fatalni vyusténi
tohoto stavu je udavano v Sirokém rozmezi 7,9 az
42 % nemocnych, je zavislé na véku a na tom, zda
se podafi ¢i nepodafi eradikovat inhibitor. V posledni
dobé se zd4, ze umrtnost ma klesajici tendenci a stale
méné pacientt umira na krvaceni a jeho komplikace;
Castéji je pfi¢inou smrti doprovodné onemocnéni, vék
¢i podavana imunosupresivni lécba a jeji, zejména
infekéni komplikace. Dokud nedojde k eradikaci inhi-
bitoru, miZe nastat fatalni hemoragie kdykoli (4).

Diagnostika

Ve screeningovych testech je izolované pro-
dlouzeni aktivovaného parcialniho tromboplasti-
nového ¢asu (aPTT) (cca na hodnoty R = 2,0-3,0)
bez pfitomnosti jinych patologii. V tzv. smésném
testu — screeningovém — nedochdzi ke korekci po
pfidani normalni plazmy. Test piitomnosti cirkulujiciho
antikoagulans svéd¢i pro pfitomnost ¢asové zavis-
|ého inhibitoru. Je snizena aktivita FVIII; u siiného
inhibitoru m0ze byt nékdy zjistovano snizeni i jinych
faktor(i vnitfniho systému (jde o artefakt podminény
depleci FVIII ve faktor deficitni plazmé). Je nutno si
uvédomit, ze vlastni hladina FVIII neodrazi stupefi
krvacivych projev(; to je dano kinetikou druhého
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fadu v plsobeni inhibitoru. Potvrzeni specifického
inhibitoru je provedeno stanovenim jeho titru v Bethes-
da jednotach (BU). Diagnostika inhibitoru FVIII je
pomérné komplikovana a méla by byt provedena
na specializovaném pracovisti, zejména s ohledem
na diferencidlni diagnostiku jinych stav(, pfedevsim
priikaz lupus antikoagulans (8, 11).

Lécba
Lécebné postupy u téchto stavl musi vyfesit

Ctyfi problémy. Jednak zastavit krvaceni, eliminovat

inhibitor, ochranit nemocného pfed invazivnimi vykony

a lécit vyvolavajici onemocnéni.

Postupy sméfujici k IéCbé krvaceni:

o rekombinantni faktor FVlla: podavaji se davky
90-120 ug/kg kazdé 2-3 hodiny do zéstavy krva-
ceni; pouziti vyS§Sich neZli standardnich davek
mU0ze byt provazeno vy$Sim rizikem trombézy
zejména s ohledem na obvykle vy$Si vék nemoc-
nych (1, 5)

o aktivované faktory protrombinového komplexu:
podava se 75-100 IU/kg kazdych 8 az 12 hodin
do zastavy krvaceni, davka 200 1U/kg/den by
neméla byt pfekroena (5)

o vysoké davky FVIII: tento postup Ize pouZit u niz-
kého titru inhibitoru (< 5BU) (5, 14), ale uspésnost
IéEby je limitovana jeho nepfesnym stanovenim
v dlsledku kinetiky II. fadu, navic hladina FVIII
neodrazi sklon ke krvacivym projeviim (9), ¢as-
t&ji je toto podani soucasti komplexni [é¢ebné
strategie k eliminaci inhibitoru (15)

o porcinni FVIII: byl vyuzivan dfive pro stavy, kte-
ré nemély zkfizenou reaktivitu mezi humannim
a porcinnim FVIII, avSak v sou¢asné dobé neni
tento derivat k dispozici ke klinickému uZitf; v kli-
nickém zkouSeni je rekombinantné pfipraveny
derivat (5)

o podpurnd lécba: k ni patfi antifibrinolytika, des-
mopresin, tkanova lepidla a jiné (8, 14).

Postupy sméfujici k eradikaci inhibitoru:

K této Ié¢bé by mélo byt pfistoupeno bezpro-
stfedné po zji§téni diagndzy. Lze zvazovat nésledujici
postupy:

*  samotné kortikosteroidy — nejéastéjSim pouziva-
nym rezimem je prednison 1 mg/kg; tato terapie
mUze navodit remisi u 75 % nemocnych

* cytostatika a kortikosteroidy (nejéastéji pouzivan
je cyklofosfamid); tato Ié¢ba miize navodit remisi
u 79 % nemocnych.

V obou téchto pouzivanych postupech je median

navozeni remise nutno pfedpokladat v asovém

intervalu 5-7 tydnd (5, 9).

* intravendzni imunoglobuliny, které jsou pouZiva-
ny u jinych autoimunitné podminénych poruch
v hematologii, nejsou vyznamné pfinosné pro
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|éEbu ziskané hemofilie jak samotné, tak v kombi-
naci, snad jen u velmi nizkych titrdl inhibitord (6)

o rituximab, monoklondini protildtka proti lymfatickym
bunkam nesoucim antigen CD20; remise nastava
v 8088 % piipadu a je srovnatelnd s jinymi rezimy,
postup mize byt piinosem pro pacienty s klinic-
ky zévaznym priibéhem (7). Podle nékterych je
doporucovana i jako rezim 1. volby (14), jindy je
doporucovana pfi selhani jiné lécby.

o cyklosporin A je obvykle pouzivan jako lék druhé
volby (5, 14)

* navozeni imunotolerance v rezimu, ktery napo-
dobuje 16¢bu nemocnych s hemdfilii a inhibito-
rem, pouziva FVIII ve snizujici se davce spolu
s cyklofosfamidem a methylprednisolonem (15);
remise vznika u 88 % nemocnych, median jejiho
navozeni je srovnatelny s jinou lé¢bou, kazdopéd-
né je nutno brat v uvahu cenu tohoto pfistupu

e imunoadsorpce s podanim FVIII; tento postup
je soucasti jak 1é&by krvaceni, tak eradikace,
obvykle nastava rychld kontrola krvaceni bez
detekce inhibitoru v medidnu 3 dni a k navo-
zeni kompletni remise v 88 % pfipadu dochézi
v medianu 14 dn( (19).

Inhibitory faktoru V

| kdyZ i inhibitory faktoru V (FV) jsou stéle vzacna
onemocnéni, jsou prokazovany v sou¢asné dobé stale
¢astéji. Je to dlsledek jednak zlepSené diagnostiky,
ale i pdsobeni zevnich vlivd, které se mohou uplatnit
v indukci téchto protilatek.

Etiologie a patogeneze

Jako inhibitory FV se uplatiuji rizné typy pro-
tilatek; Casto zkfizené reagujici allo- ¢i xenoprotilat-
ky po expozici huménniho trombinu (FV je obvykle
obsazen takeé) ¢i po fibrinovych lepidlech s obsa-
hem nehuménnich protein(. Tyto jsou ¢asto pre-
chodné a jejich pozitivita vymizi za nékolik tydnd
(3). Skute¢né autoprotilatky jsou mnohem vzécnéjsi.
Tyto dodrzuji kinetiku I. fadu, jsou ¢asto namifené
proti C2 doméné (homologie s FVIII), zejména ty,
které jsou provazeny hemoragickou diatézou (1).
Nékteré Spatné rozpoznavaji destiCkovy FV, jiné jej
vazi dobfe; pak je vyznamnéji vyjadfena krvaciva
tendence. U skuteénych autoprotilatek asi 20-40 %
nemocnych nema vyvolavajici onemocnéni, vzacné
jsou rozpoznéna autoimunitni onemocnéni, malignity.
Castji Ize v anamnéze Zjistit expozici antibiotiktim
(B-laktamovym), podani krevnich komponent. Vyvoj
inhibitoru byl popsan i v souvislosti s transplantaci
hemopoetickych bunék, s podanim autologniho fak-
toru, pfipadné i v souvislosti s téhotenstvim.

Opakované byly popsany autoprotilatky proti FV,
které inhibovaly inaktivaci FVa aktivovanym protei-
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nem C (APC) a taktéz inhibovaly schopnost FV urych-
lovat odbouravani FVllla APC za piitomnosti proteinu
S a navozovaly ziskanou rezistenci k APC.

V klinickém obraze nemocnych s inhibitorem,
postihujicim prokoagulaéni funkci faktoru V, dominuji
krvacivé projevy (u 60 %) — nejCastéji vznika krvaceni
z operacnich ran, hematurie, krvaceni do gastroin-
testinalniho traktu, epistaxe, pfipadné vzacné krva-
cenf intrakranidlni. Z téchto krvaceni mize byt aZ
20 % fatalnich.

K dalsim projeviim patfi hematomy, epistaxe,
retroperitonedlni krvaceni, krvaceni z dasni, hemo-
spermie. Krvacivé projevy nema 40 % nemocnych
(1, 18). Inhibitory, které vedou k rezistenci k APC,
jsou provazeny trombotickou diatézou.

Podezfeni na pfitomnost tohoto typu inhibitoru
vzbudi vyrazné prodlouzeni aPTT i ¢asu protrom-
binového (PT), pfi normélnich hodnotéch trombino-
vého Casu (TT). Dalsi diagnostika prokaze pozitivni
pfitomnost cirkulujiciho antikoagulans a nizké az
neméfitelné hodnoty FV.

V 1é¢bé krvacivych projevd je nutno zminit pouziti
destickovych koncentratd, zdd se, ze FV obsazeny
v destickach mé ponékud odchylnou antigenni struk-
turu a v fadé pfipadl se ziskanym inhibitorem FV
zkFizené nereaguje (1). Protilatky proti FV jsou v fadé
piipadl pfechodné.

Inhibitory faktoru Il
(trombinu éi protrombinu)

Jde rovnéz o relativné vzacné, presto viak hete-
rogenni stavy. Nékteré z nich maji charakter xeno-
protilatek, vznikajicich po pouziti bovinniho trombinu
¢ifibrinového lepidla, zkfizené reagujici s humannim
trombinem (3). Protiltky proti humannimu trombinu
mohou byt ¢astéjsi, nez se dfive myslelo, avSak pfes
moznou pfitomnost krvécivych projevi je jejich dia-
gnostika obtiznd. V rutinnim koagulaénim vy3etfeni
je TT provadén totiz za pouziti bovinniho trombinu ve
finalni koncentraci 1U/ml, a v tomto uspofadani nemu-
si inhibitor humanniho trombinu zkfizené reagovat
s pouZitym bovinnim typem a vést k prodlouzeni TT.
Pfi uspofadani TT testu s huménnim o-trombinem
Ize prokézat tento typ inhibitoru zejména u monoklo-
nalnich gamapatii. Skute¢né autoprotilatky jsou velmi
vzacna onemocnéni (12).

Etiologie a patofyziologie

Podle cilového epitopu mizou autoprotilatky
blokovat rizné funkce, a proto mohou mit rizné kli-
nické a/nebo laboratorni vyjadfeni. Nejéastéji dochazi
k interferenci s konverzi protrombinu na trombin, dale
k interferenci s aktivaci trombocytl (12). PoruSena
mUze byt i aktivace faktord FV, FVIII, FXI & FXIII.
V téchto pfipadech je sklon ke krvaceni. Vzacnéji
muZe dojit k ovlivnéni antihemostatickych funkei trom-
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binu, jako je aktivace proteinu C zavisla na trombo-
modulinu, uvolnéni tkafového aktivatoru plazminu
z endotelu ¢i mGZe dojit k blokadé inhibice trombinu
antitrombinem. V téchto pfipadech je vysledkem
pusobeni inhibitoru trombofilni tendence.

Klinicky obraz plisobeni protilatek je tedy pestry —
od fatalné probihajici hemoragie az po trombotické
prihody. Cast nemocnych je asymptomaticka.

Imunitni mechanizmus se uplatiiuje pfi vzniku
sekundarni hypotrombinémie vznikajici v pfitomnos-
ti antifosfolipidovych protilatek (10). Zde se jedna
o0 vazbu FlI na protilatku, kterd nema neutralizujici
charakter, tedy nesnizuje sama aktivitu Fll. Vznikem
vazby protilatka-Fll je v8ak urychlena clearence
a nastava odstranéni takto vznikajicich komplexu
z cirkulace. Tyto stavy jsou provdzeny nejen nety-
picky prodlouzenim protrombinového ¢asu (navic
k béZnym zménam provézejicim pfitomnost inhibi-
toru typu lupus antikoagulans), ale i jinak vzacnymi
krvéacivymi projevy.

Inhibitory von Willebrandova faktoru

Prikaz protilatek proti von Willebrandovu faktoru
(VWF) je vzacny, mnohem vzécnéjsi nez ziskana
von Willebrandova choroba (13). Pfi jejim vzniku se
mohou uplatfiovat totiz i jiné, neimunitni mechanizmy
(napt. adsorpce VWF na tumordzni buriky, precipitace
nebo inhibice vVWF funkce monoklonalnim proteinem
¢i jinymi molekulami spojenymi s malignim bujenim,
zvy$end proteolyza multimerd vVWF indukované Iéky
¢i zplisobena burikami, snizeni syntézy vVWF u hypo-
tyreoidizmu). Skute¢ny inhibitor vznikéd nejcastéji
u autoimunitnich stav(i nebo hematologickych malig-
nit. Ten pusobi inhibici funkce VWF (neutralizujici
inhibitory) a nebo zvySenou clearence komplexu
FVIII-vWF (ne-neutralizujici inhibitory). Klinické pro-
jevy jsou Castéji krvacivé, nicméné popsany jsou
i vzacné pfipady pacientu s trombotickou diatézou,
spiSe se manifestujici v arteridlnim fecisti. V 16¢bé se
uzivaji desmopresin, krevni derivaty s obsahem vVWF
spolu s intravendznim imunoglobulinem, pouzity
byly i velkobjemova plazmaferéza a extrakorporalni
imunoadsorpce (12).

Inhibitory FXII

Rada takto popsanych piipadi byla spojena
s vyskytem inhibitoru lupus antikoagulans s jas-
nym prikazem dvou riznych typQ protilatky (12).
V nékterych pfipadech $lo o inhibitor vedouci ke
snizeni funkéni aktivity, v jinych pfipadech byl snizen
i antigen. Pfechodny inhibitor FXII byl dokumentovan
i u détskych pacientt po adenovirové infekci, v tomto
piipadé v naprosté vétsiné pfipadd bez klinické mani-
festace. Tyto stavy obvykle nevyzaduiji zadny terapeu-
ticky zasah, avSak jsou ddleZité v ramci diferencialni
diagnostiky izolované prodlouzeného aPTT.
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Inhibitory ostatnich
prokoagulaénich faktora

Vyskyt protilatek byl ojedinéle popsan i proti dal-
§im plazmatickym faktorim krevniho srazeni - FIX,
FX, FXI, FXIII, tkdfovy faktor, jde vSak o velmi vzacné
nalezy (12).

Dlouho je zndm a relativné ¢asto popisovén i nélez
protilatek proti fibrinogenu, zvlasté vSak alloprotilatek
vznikajicich u nemocnych po substituéni 16Cbé, skute¢né
autoprotilatky jsou vzacné. Jejich nizkd hladina neni spo-
jena s zadnou patologii, byla opakované zaznamenana
jak u zcela zdravych jedinct, tak i u zdravych téhotnych
Zen. Vy3§i hladiny mohou byt asociovény s anamnézou
podavani fibrinogenu, ¢i s vyskytem jinych onemocné-
ni — autoimunitnich, po infekcich, u jaternich chorob.
U vys8ich hladin byla popséna i klinicka manifestace,
a to jak ve formé hemoragické diatézy, tak i ve spojeni
s trombotickymi projevy v jinych pfipadech.

Diagnostika

Diagndza téchto stavli je pomérné obtizna.
V pfipadé neutralizujiciho inhibitoru zjistujeme pro-
dlouzeni pfisluSného skupinového testu (aPTT a/nebo
PT, pfipadné i trombinovy ¢as), které se neda korigovat
normalni plazmou. K potvrzeni specifického inhibitoru
je pak nutné prokazat deficit specifického koagulaéniho
faktoru a titraci zjistit pfitomnost a silu jeho inhibitoru.

B) PROTILATKY PROTI PRIROZENYM
INHIBITORUM KREVNiHO SRAZENI

Z prirozenych inhibitord krevniho sréZeni je cilem
autoimunitniho zasahu organizmu nejCastgji protein S.
Byly opakované popsany pfimé inhibitory proteinu S (jak
tfidy IgG, tak i IgM) vedouci k dramatickému snizeni
proteinu S véetné nulovych hodnot (12, 16). Vznikaji
u autoimunitnich onemocnéni, pfi syndromu ziskaného
imunideficitu, v téhotenstvi, ale zejména u déti v souvis-
losti s probihajici varicellovou infekci, méné ¢asto s jinym
typem infekce — Neisseria meningitidis, Mycoplasma
pneumoniae, Streptococcus o-haemolyticus. Vétsina
téchto stavi je spojena se zavaznou trombotickou dia-
tézou az po fatélni pribéh &i obraz purpura fulminans,
pfipadné rozvoj syndromu diseminované intravaskular-
ni koagulace. Tyto inhibitory jsou natésti pfechodné.
V 1é¢bé se obvykle uziva heparin, intravenézni imuno-
globuliny a imunosupresivni lécba.

Ve skupiné trombofilnich pacient( je mozno nalézt
i pacienty se ziskanym inhibitorem proteinu C resp.
byly popsény i protilétky proti endotelidlnimu receptoru
pro protein C. O incidenci vyskytu téchto inhibitord je
dosud malo zprav, nebot diagnostika je zvIasté u kratce
pusobicich inhibitorl proteinu S velmi naroéna.

Lécba inhibitoru krevniho srazeni
Lécba téchto stav( je indikovana tam, kde jsou proje-
vy klinické manifestace, specifické postupy byly nastiné-
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ny dfive. VZdy je nutno patrat po zakladnim onemocnéni,
které mohlo tvorbu protilatek indukovat. V nékterych pfi-
padech je nutno pacienta z tohoto pohledu diouhodobé
(Fadu let) sledovat, nebot vznik autoprotilatky mdze pred-
chézet vzniku jiného — autoimunitniho nebo nadorového
onemocnéni. Vlastni 1é¢ba imunitné podminéné poruchy
hemostazy sleduje dva cile. Na prvnim misté je snaha
zamezit klinickym projeviim. V tomto ohledu se pak lisf
stavy, u nichz dochazi ke vzniku tromboembolie - pouzita
Ié¢ba je antitrombotickd, antikoagulacni, antiagregac-
ni event. reologickd — od stavid s krvacivymi projevy.

V tomto druhém pfipadé se vétSinou snazime pouzit
velké davky chybgjiciho faktoru k vysyceni inhibitoru,
jeho odchylnou strukturu (porcinni faktor VIII, destickovy
faktor V apod.) nebo prokoagulani aktivitu, ktera faktor,
proti némuz je vytvofen inhibitor, ,obchazi* (aktivované
faktory protrombinového komplexu, rekombinantni faktor
FVlla). Dalsim cilem je snaha o odstranéni inhibitoru
- je pouzivana Siroka $kala imunomodulaénich postupli
—kortikoidy, cyklosporin A, imunosupresiva, cytostatika,
vysokodavkovany imunoglobulin, dale plazmaferéza Ci
specifickda mimotélni imunoadsorpce. Tato terapie je

PREHLEDOVE CLANKY

v naprosté vétsiné pfipadd i ekonomicky velmi naroéna
a pies veSkerou snahu mize byt zviasté u autoimunit-
nich procest aZ ve 20-30 % nelispé$na. Pro narocnou
diagnostiku, i v souhrnu spi§e vzacnéjsi vyskyt a potfebu
komplexnich terapeutickych pfistup by méla byt péce
o tyto nemocné svéfena vysoce specializovanému centru
pro poruchy hemostazy.

MUDr. Alena Bulikova, Ph.D.
Oddéleni klinické hematologie FN
Jihlavska 20, 625 00 Brno

e-mail: abulik@fnbrno.cz
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