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Akutni infekce, Zilnf trombdza a doporucena tromboprofylaxe

Tab. 2. Poméry cetnosti vyskytu jakékoliv TEN spojené s nemocni¢nimi a komunitnimi infekcemi k vyskytu TEN u kontrol bez infekce

Bez korekce na klasické rizikové faktory TEN Po korekci podle vyskytu klasickych rizikovych
faktord TEN
Vsechny nemocnicni infekce 12,5 33
Respiracni infekce 174 49
Urogenitalni infekce 89 17
Kozni infekce 12,8 41
Intraabdominalni infekce 10,5 2,4
Septikemie 18,9 3,6

Upraveno podle Schmidt M, et al. Acute infections and venous thromboembolism. J Int Med 2012; 271: 608—618.

Prozanétliva imunitni reakce organismu
na patogen

Etiologie prokoagulacni reakce organismu na infekéni agens
je komplexni vyvolana specifickymi interakcemi mezi imunitnim
a koagula¢nim systémem. Rada rizikovych faktor(i TEN vede ke
vzniku trombdzy prostiednictvim mediatord zanétu. Celkova z&-
nétlivéa reakce organismu na infekci je vysledkem interakce urcitych
komponent povrchovych struktur infekéniho agens nebo komplex
antigen-protildtka s receptory na kompetentnich burikdch (v pfipadé
infekce COVID-19 je to receptor pro angiotenzin konvertujici enzym 2)
a s nékterymi plazmatickymi proteiny (8).

Infekce a zejména sepse vyvolavaji v téle cytokinovou boufi, kdy se
do krevniho obéhu uvolriuji bunécné signalizacni proteiny, souhrnné
nazyvané prozanétlivé cytokiny (IL-163, IL-6, IL-8, TNF-alfa), které zvysuji
syntézu a uvolnovani proteind akutni faze jatry (CRP, fibrinogen) a akti-
vuji koagulaci. Bylo prokézéno spojeni mezi zvysenymi hladinami téchto
latek béhem systémového zanétu a rizikem TEN (9). Zanétliva odpoveéd
organismu zavisf také na typu patogenu. Grampozitivni respiracni
a kozni infekce stafylokoky, streptokoky nebo pneumokoky vyvolavaji
ve srovnani s gramnegativnimi intraabdomindlnimi a urogenitalnimi
infekcemi rychlejsi a vyraznéjsi zanétlivou odpoveéd (14). Z toho mozna
plyne nejvyssi riziko TEN provézejici respiracni infekce (Tab. 2).

BakteridInf antigeny, zejména lipopolysacharidy bakteridlni stény,
a zanétlivé cytokiny indukuiji expresi TF na povrsich rlznych bunék lid-
ského téla, zejména na endotelu a monocytech a inicializuji koagulaci
a tvorbu trombinu. Nékteré cytokiny se mohou vézat pfimo na TF a ak-
tivovat ho. Na rozdil od traumatického Zilniho poskozeni, které obnazi
subendotelidIni kolagen a smacivou extraceluldrni matrix, mze vést zanét
ke vzniku trombdzy v makroskopicky intaktni cévé, na jejimz povrchu se
vlivem medidtorl zanétu exprimuje TF, ktery spusti koagulacni kaskadu,
kterd za urcitych okolnosti mdze vyustit do vzniku zilni trombézy (9).

Mezi nejvyznamnéjsi bakteridlni lipopolysacharidy patfi endotoxin
gramnegativnich bakterii, ktery byl zkouman in vitro instilaci na izolované
segmenty povrchovych Zil hornich koncetin zdravych dobrovolnikd.
Béhem hodinového plsobeni doslo k endotelidini dysfunkci se snizenim
syntézy bradykininu a kyseliny arachidonové. Vysledkem byla porucha
endotelem zprostiedkované relaxace hladké svaloviny cévni stény, kterd
pretrvavala az 7 dnd, tedy mnohem déle, nez trval pifmy vliv endotoxinu.
Néktefi autofi, proto mluvi o ,omraceni endotelu’, jako o jednom z moz-
nych mechanisma spojujicich infekci, zanét a zvysené riziko TEN (10).

Monocyty, klicovi hraci bunécné imunity, exponované in vitro

nebo in vivo bakteridInimu lipopolysacharidu rychle na svém povr-
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chu exprimuji TF a také ho prostfednictvim extraceluldrnich vesikul
uvolnuji do obéhu. Jedna se o vrozenou imunitni odpovéd usnadnujici
intravaskuldrnf tvorbu krevni srazeniny, kterd ma omezit diseminaci
patogent krevnim obéhem (11). Obranné mechanismy organismu
zvysuji svoji aktivitu podle zavaznosti infekce a potencidlné mohou
vést k poskozenf hostitele.

U sepse spojené s endotoxinemii mize reakce na patogen vy-
vrcholit az systémovou aktivaci koagulace a potlacenim fibrinolyzy
s tvorbou fibrinovych srazenin v mikrocirkulaci selhavajicich organd
(DIC - diseminovana intravaskularni koagulace), s vazodilataci
a hypotenzi. Jindy mohou protildtky vytvéafené v rdmci imunitn{ od-
povédi na infekci vyrazné zvysit hladinu von Willebrandova faktoru
v krvi, ktery stimuluje agregaci a adhezi trombocytl na cévni sténu
a vysledkem je trombotickd trombocytopenicka purpura. Pfi poruse
komplementového systému zase dochazi k poskozeni endotelovych
bunék, tvorbé trombdzy a vznikd hemolyticko-uremicky syndrom.

Endotoxin, kromé stimulace TF, také aktivuje f. XIl (Hagemandv)
a spousti vnitfni cestu koagulace, ovliviiuje agregaci a degranulaci
trombocytl, mé vliv na makrofdgy a neutrofily, ve vyssich kon-
centracich mdze aktivovat komplement, ale také fibrinolytickou
a kininovou kaskadu. Cisty klinicky vysledek aktivace Hagemanova
faktoru zavisi do zna¢né miry na individudini vykonnosti homeosta-
tickych mechanism jedince. Kromé prokoagula¢niho plsobeni také
dochéazi k vyrazné venostaze, jednomu z faktor( Virchowovy trias,
a to hned dvoji cestou. Aktivaci kininového systému se uvolriuje
bradykinin s velmi vyraznym vazodilata¢nim plsobenim a zvysenou
permeabilitu a poskozenf kapildr, vazodilataci a venostadzu ma na
svédomi také infekci dysregulovany systém komplementu (C3a
a C5a, C5b) (8).

O tom, Ze o vztazich mezi infekci a Zilni trombdzou toho stéle vime
maélo, nas presvédcila také probihajici pandemie. Pfipady PE u pacientd
s covid-19, kde chybi HZT a tromby jsou lokalizovany pouze daleko na
periferii plicnich tepen a arteriol, vedly ke vzniku nové hypotézy o tom,
Ze se zde ve skute¢nosti nejednd o emboly, ale o tromby primarné vzni-
kajicf in situ. Tento fenotyp PE je definovan jako mikrotrombdza nebo
imunotrombdzy ¢i zanétliva trombdza vznikajici v plicnich tepnach
vlivem hypoxie a poskozeni endotelu zanétem (12, 13).

Akutni infekce ariziko TEN

Jak moc a jak dlouho zvysuji rizné nozokomidlni a komunitni infekce
riziko TEN? Na tuto otdzku se pokusila odpovédét v tomto sméru zatim
nejvetsi populacni studie pfipadd a kontrol zahrnujici velkou skupinu
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