byly u pacientl zaznamendny také atypické symptomy, jako je ztrata
¢ichu, chuti, gastrointestindlni symptomy. Dalsim pomérné castym
laboratornim nalezem je lymfopenie, jejiz zavaznost maze slouzit i jako
prognosticky faktor. Byly zaznamenény také pomérné vyrazné trom-
bocytopenie, které viddme u nemocnych s tézkym priibéhem infekce.
Je vieobecné zndmo, Ze v pribéhu fady infekci dochazi k rozvoji
gulace. Jako ukazatelé probihajiciho infektu slouzi pfedevsim reaktanty
akutni faze, napfiiklad G-reaktivni protein (CRP), fibrinogen, interleukin 6
(IL-6), interleukin 1B a prokalcitonin. Déle je vhodné sledovani ferritinu,
jehoz zvysena hladina byla zaznamendna u pacientl s tézkym pribé-
hem infekce COVID-19 a mUze slouzit jako prediktor umrti.
Pritomnost hyperkoagulacniho stavu odrazi vzestup degradacnich
produktl fibrinu (FDP), v¢etné D-dimer(, tedy degradacnich produktd
zesitovaného fibrinu. Je tomu tak i v pfipadé infekce COVID-19, kdy
laboratorni sledovani D-dimerd se ukéazalo jako efektivni prediktor

z4avaznosti stavu nemocnych.

Tromboembolické komplikace

Zilni tromboembolicka nemoc (TEN) pfi infekci COVID-19 je piitom-
na u Ctvrtiny az tfetiny hospitalizovanych osob, s vyraznou pfevahou
plicnfembolie (PE). Tromboembolické pfihody v tepenném fecisti (kam
patfi infarkt myokardu — IM, ischemické cévni mozkové piihody - CMP,
systémové embolizace ¢i trombdzy perifernich tepen) se objevuji
u nemocnych s téz8im prlbeéhem také, aviak ve vyrazné mensim
poctu (1). Prvni zminky o trombotickych komplikacich referovali Iékafi
pffimo z Wu-chanu. Jimi provedena studie prokézala vysoky vyskyt TEN
unemocnych s pneumonif zplisobenou infekci COVID-19 hospitalizova-
nych na jednotce intenzivni péce (JIP), a to 25 %, resp. 20 z 81 pacientd,
8 z nich zemrelo. Ukazatelem vysokého rizika TEN byl vyrazny vzestup
D-dimeru (2). Nizozem3ti autofi hodnotili vyskyt Zilnich i tepennych
tromboembolickych pfihod v souboru 184 pacientd hospitalizovanych
na JIP s pneumonif zplsobenou COVID-19, a to béhem hospitalizace
i pfi nasledném sledovaéni (follow-up) po 7-14 dn(. Z tohoto souboru
22 % nemocnych zemfelo. Vyskyt tromboembolickych komplikaci byl
vysoky (49 %) a jejich nezavislymi prediktory byl vék a koagulopatie,
definovana spontannim prodlouzenim protrombinového c¢asu (PT)
o vice nez 3 sekundy nebo aktivovaného parcidlniho tromboplastino-
vého Casu (APTT) o vice nez 5 sekund. Nejcast&jsSim typem trombo-
embolickych komplikacf byla PE (87 %). CMP utrpélo 6,6 %, hlubokou
Zilni tromboézu (HZT) 4 %, trombdzu perifernich tepen 2,6 % pacientd.
Pacienti s tromboembolickou pfihodu méli vice nez pétindsobné
zvysené riziko umrti (3, 4).

Na vzniku tromboembolickych komplikaci pfi onemocnéni
COVID-19 se podili rozvoj zénétu s naslednym uvolnénim fady zanétli-
vych mediator(, pfi¢emz nékteré z nich vykazujf zéroven prokoagula¢ni
Ucinky. Dale dochazi k aktivaci trombocytd a v neposledni fadé také
vlivem virové infekce k pfimému poskozeni cévniho endotelu. Jako
dalsi faktory, které hraji roli pfi vzniku trombotickych komplikaci, jsou
mozné invazivni cévni piistupy u tézce nemocnych spolu se stagnujicim
krevnim tokem pfi dlouhodobém pobytu na Itzku (pfevazné u pacientd
dlouhodobé hospitalizovanych s téZzkym prébéhem onemocnéni).
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Koagulopatie asociovand s onemocnénim COVID-19

ArteridIni tromboembolické pfihody (CMP, IM, akutni koncetinova
ischemie, event. dalsi projevy) jsou referovany ve sledovanych sou-
borech vyrazné méné Casto nez Zilni, pfipadné jsou publikovany jen
formou kazuistik (5). Za vznik téchto onemocnéni je pravdépodobné
nejvice zodpovédné poskozeni cévniho endotelu a hlubsich vrstev
stény tepny. Spekuluje se také o mozné asociaci arteridlnich pfihod
s antifosfolipidovymi protildtkami (6).

Z dosavadnich udajd vime, Zze pacienti, u kterych se vyskyt-
nou trombotické komplikace, at uz zilni nebo arteridIni, maji horsf
progndézu onemocnéni. Je tfeba ale znovu zddraznit, Ze tyto kom-
plikace se vyskytuji hlavné u nemocnych se zdvaznym pribéhem
onemocnéni COVID-19, nikoliv u nemocnych s lehkym pribéhem
onemocnéni |é¢enych vambulantnim rezimu. Vzhledem k tomu, Ze
u pacientd se zjisténou koagulopatif je vyssi riziko tromboembolic-
kych komplikacf i vy3si mortalita, odborné spolecnosti doporucujf
tromboprofylaxi u viech hospitalizovanych pacient(, a to podavanim
nizkomolekularnich heparin (LMWH), eventuélné nefrakcionova-
ného heparinu (v pfipadé kontraindikace pak alespori mechanickou
tromboprofylaxi) (7).

Jak uvedeno vyse, ztromboembolickych komplikaci byla nej¢astéj-
$im nalezem PE. Casto se jedna o embolii in situ, jelikoZ trombus maze
vzniknout pfimo v plicich, nikoliv v perifernich Zildch dolnich koncetin
s naslednou embolizaci do plic, jak je to bézné ve vétsiné pripadu
klasické plicni embolizace.

Koagulopatie asociovana s tézkym
prilbéhem onemocnénim COVID-19 (CAC)
a patofyziologicky mechanismus jejiho vzniku

V jedné z prvnich zprav o souvislosti koagulopatie s prognézou
nemocnych porovnavali ¢insti autofi koagulacnf parametry u 183 pa-
cientd s koronarovirovou pneumonif. Mortalita v souboru byla 11,5 %.
Bylo zjisténo, ze u 71 % zemrelych pacientl byly pfitomné zndmky
diseminované intravaskuldrni koagulace (DIC) oproti 0,6 % prezivsich (8).

Vznik tromboembolickych komplikaci u infekce COVID-19 je kom-
plexni proces, na kterém se podili kombinace fady faktord.

V pribéhu infekce dochézi ke spusténi systémové zanétlivé od-
povédi organismu (SIRS), kterd ma za nasledek nerovnovahu mezi
prirozenymi systémy antikoagulace a prokoagulacnimi faktory.

Dochdzi ktzv. cytokinové bouii”. Virem indukovand cytokinova aktivita
spoust koagulacni kaskddu pomoci prozanétlivych medidtord, jako jsou
IL-6 a IL1B. Nasleduje zvysena exprese tkanového faktoru s aktivac vnéjsi
koagulacnikaskady. Mluvime o takzvaném modelu imuno-trombdézy.

Rozpoznanim antigen( viru dochazi k aktivaci krevnich desticek,
které nasledné interaguiji s leukocyty ve snaze odstranit patogen.

Déle pfi infekci COVID-19 dochézi k pfimému poskozeni endotelu
cév a k endotelidini dysfunkci. Endotelidini dysfunkce je podporena také
snizenou regulaci trombomodulinu (ktery za normalnich okolnosti svoji
vazbou na trombin snizuje jeho koagulanf aktivitu) a zvysenou expresf
vaskuldrnich bunécnych adhezivnich molekul (vascular cells adhesion
molecules, VCAMs). Dalsim vyznamnym faktorem rozvoje koagulopatie
asociované s onemocnénim COVID-19 je utlumenifibrinolyzy diky zvysené
aktivaci inhibitoru aktivatoru plazminogenu 1 (PAIT). Nasledna kumulace
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