urotelu a plsobici prevédzné extraceluldrné).
Jde o serinové proteazy syntezované na
podnéty, jako je fyzicka zatéz, trauma, stres,
venozni okluze, téz vlivem nékterych Iékd,
napft. heparinu. Velmi mald mnozstvi t-PA
pUsobi remodelaci koagula. Trombin gene-
rovany aktivovanou plazmatickou koagulaci
zplsobuje konformacni zmény koagula¢ni-
ho faktoru XIII (synonymum: plazminogen
inhibitor) a umoznuje vazbu t-PA na fibrin.
Pfitomnost trombinu zesiluje aktivitu t-PA
vice nez 1000krat. Plazminogen je aktivovan
téz faktorem FXlla v kontaktni fazi koagulace.
Endogennimi inhibitory plazminogenu jsou
PAI-1 (plasminogen activator inhibitor) a PAI-2,
molekulova hmotnost 40kDa, produkované
endotelem, které inhibuiji jak t-PA, tak u-PA,
PAI-2 ma klinicky vyznam pouze béhem té-
hotenstvi. Thrombin-activated fibrinolysis
inhibitor (TAFI) je karboxypeptidaza aktivo-
vana systémem trombomodulinu, odstranuje
C-termindlni lysin a arginin zmolekuly fibrinu,
a tim snizuje mnozstvi vazebnych mist pro
plazminogen a stabilizuje koagulum. Hlavnim
fyziologickym inhibitorem volného plazmi-
nu je alfa-2-antiplazmin (serpin, molekulova
hmotnost 70 kDa), ktery ireverzibilné inhibuje
volny plazmin ,suicidalnim” mechanismem -
jde o extrémné rychlou reakci trvajici pouze
kolem 10 milisekund (jedna z nejrychlejsich
zndmych enzymatickych reakci in vivo).
Plazmin véazany na fibrin neni touto reakci
inaktivovan. Plazmin je inhibovén téz nespe-
cificky inhibitory C1 esterazy a alfa-2-makro-
globulinem.

Béhem mimotélniho obéhu (MTO) je en-
dotelem uvolriovan t-PA ve zvysené mire,
soucasné je vlivem heparinu zesilena pro-
dukce PAI-1 zejména trombocyty. Tvorba
komplext t-PA/PAI-1 snizuje hladinu volného
PAI-1. Kontaktni fazi koagulace aktivovany
FXlla konvertuje plazminogen na plazmin.
Aktivovana fibrinolyza je zesilovéna velkym
mnozstvim trombinu produkovaného aktivo-
vanou plazmatickou koagulacia trombocyty,
podileji se téz aktivované leukocyty. V pfi-
tomnosti zna¢ného traumatu tkani a MTO
aktivované koagulopatie mlze aktivovana
fibrinolyza prekrocit kapacitu svych fyzio-
logickych inhibitor(. Pfitom je tfeba rozlisit
mezi primarni fibrinolyzou danou excesiv-

ni koncentraci nedostate¢né inhibovaného
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volného plazminu v cirkulaci a sekundarni
fibrinolyzou jako reakci na hyperkoagula¢ni
stav s tvorbou mikrotrombd. Plazmin $tépi
fibrin na monomery a solubilni fragmenty —
FDP, jejichz D-domény jsou detekovany jako
D-dimery. Lyza fibrinogenu neni fyziologicky
déj, je charakterizovana pfitomnosti B-beta-
fragmentu a vznika ucinkem neselektivnich
aktivatord plazminogenu (2).

Monitorovani fibrinolyzy je obtizné.
Klasické testy, napf. euglobulinova lyza, jsou
pracné, zdlouhavé a nevhodné pro rychlé
klinické rozhodovani. Kvantitativni detekce
FDP jako $tépnych produktt jak fibrinogenu,
tak fibrinu (norma 0-20 pg/ml, zvysené pfi
primarni a sekundarnifibrinolyze) a D-dimer(
jako stépnych produktl pouze fibrinu (nor-
ma 0-400ng/ml, pozitivni pfi sekundarni fib-
rinolyze) je v kardiochirurgii nevhodna pro

HLAVNITEMA (
ANTIFIBRINOLYTIKA A JEJICH POUZITIV KARDIOCHIRURGI

vysokou senzitivitu, zvysené hodnoty byly
v observacni studii (3) zaznamenény ve 100 %
piipadl. Vhodné jsou globalni viskoelastické
testy typu tromboelastografie (TEG), které
umoznuji rychlou detekci primarni i sekun-
darni fibrinolyzy, nejpozdéji do 30 min, v praxi
vyrazné dfive. TEG kritéria fibrinolyzy: relativni
pokles maximalni amplitudy kfivky vyzna-
Cujici pevnost koagula (MA) ve 30. minuté
(LY30) > 7,5 %, resp. v 60. minuté (LY 60) > 15 %.
Hodnota globalniho koagula¢niho indexu
automaticky kalkulovaného analyzatorem je
arbitrarné stanovena pro primarnifibrinolyzu
Cl <1,0, pro sekundarni fibrinolyzu Cl >3,0
(obr. 1a, 1b).

V prospektivni observaéni studii prove-
dené na nasem pracovisti v letech 2005-2007
u elektivnich kardiochirurgickych vykona
v MTO bez profylaktického podani antifibri-

Obr. 1a. Hyperfibrinolyza na TEG (s laskavosti poskyt! MUDr. Radek Zezula, Kardiochirurgickd klinika

FN Olomouc)
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Obr. 1b. Superpozice hyperfibrinolyzy a normdlini TEG kiivky po poddni antifibrinolytika (s laskavostf
poskytl MUDr. Radek Zezula, Kardiochirurgickd klinika FN Olomouc)
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