Zakladni koagula ¢ni testy

J. Zavrelova



Déleni testu

=> testy globalni
N postihuji cely systém (i vice)
= testy skupinove (screening)
N postihuji urcCitou cast koagulacniho systému

N umoznuji odliseni poruch vnitfni a vnejsi cesty a
premeny fibrinogenu

=> testy specialni
N vySetruji jednotlivé slozky systému
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Protrombinovy test - PT

=> tromboplastinovy test dle Quicka

= monitoruje zevni koagulacni systéem
3 FF VI X, 1l, V a fibrinogen

= sledovani ¢asu tvorby fibrinu po pfidavku Ca?*
tromboplastinu k vySetrované plazmeé

= reagencie Ca?* tromboplastin (rdzny puvod)
N Ca?* (CacCl,)
3 TF (tkanovy faktor)
N PL (fosfolipidy)



Aktivace kontaktem

XIl, PK HMWK
XI Tkéinovy tromboplastin + Ca
IX VIII ~ o VI

XV
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| (fibrinogen) — Fibrin ‘
X1

Fibrinove koagulum




Vyjadrovani vysledku PT

= koagulacni ¢as v sekundach ( ¢as normalu)
= pomér R = ¢as vys. plazmy/ ¢as normalu

= INR (mezinarodni normalizovany pomer)
NR=R'S!' - pro [éEbu kumariny

= % normalni koagulacni aktivity - odecteni z kalibraéni
Krivky
N % zlomek normalni hodnoty (100% = 1,0)



Kalibrace PT

=> kalibracni material
N smesna normalni plazma
N komercni kalibracni plazma (100%)

=>» stanoveni ¢asu normalu pro vypocet R, INR

N prumér opakovanych méreni
N pro kazdy pfristroj
=>» vySetreni ruznych fedeni kalibracni plazmy v
pripadé vyjadrovani vysledku v %
N 100%, 50%, 25%, 12,5%
3 log/log zavislost



International Normalized Ratio (INR)

= mezinarodni normalizovany pomer

= INR = RS
= vyjadrovani PT pri léCbé kumariny
= |S| = International sensitivity index

N mezinarodni index citlivosti

N vyjadruje citlivost daného tromboplastinu
stanovenou vuci mezinarodnimu standartnimu

tromboplastinu

3 hodnota ISI stanovena
pro kazdou Sarzi reagencie

vyrobcem reagencie
ISI<1,5




International Normalized Ratio (INR)

=> vyjadrovani vysledku pouze pri [éCbé kumariny

=>» zajistuje standardizaci testu

=» umoznuje porovnani vysledku PT
N z jednotlivych laboratori
N testované ruznymi reagenciemi
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Indikace vySetreni PT

= zakladni koagulacni test
=> predoperacni vysetreni
Krvacivy stav

->
= |[éCba kumariny
=» podezireni na patologicky inhibitor



Priciny prodlouzeni PT

=> defekt faktoru vnéjSino systemu
= patologicky inhibitor
N specificky
N nespecificky
-> nedostatek vit. K
= kumariny
=> heparin (dle typu a davky, dle citlivosti reagens)
= FDP
=» NOVOorozenec



Defekty faktoru

=> vrozeny

N defekt FF II, V, VIl a X
= ziskany

N snizena syntéza

N zvysSena spotreba

N zvySene ztraty



Normalni hodnoty
a terapeuticky rozsah

Normalni hodnoty
= koagulacni Cas =11 -15s
= pomerR=0,8-1,2
= % normalni aktivity = 70 — 120 %
N %zlomek normalni hodnoty = 0,7 -1,2
Terapeuticky rozsah
= INR = 2,0 — 4,0 (dle klinické indikace)
= %, % zlomek NH

N liSi se dle Sarze reagencie
N nejsou vhodné pro monitorovani léCby!!!




Pozadavky na PT reagencii

=> citlivost k defektum faktoru

= citlivost na kumariny (ISl < 1,5)
=> stabilita

= snadna manipulace

= citlivost k heparinu

=> citlivost k inhibitorum



Aktivovany parcialni
tromboplastinovy test - APTT

= monitoruje vnitrni koagulacni systéem
A PK, HMWK, FF XIlI, XI, IX, Vlll ale 1 X, Il, V a
fibrinogen

= sledovani Casu tvorby fibrinu po pridavku
aktivatoru, parcialniho tromboplastinu a Ca®*
k vySetrované plazme

= reagencie
N aktivator (silica, kaolin, kys. elagova..)
N parcialni tromboplastin (kefalin=fosfolipidy)
8 Ca?* (CaCl,)



Aktivace kontaktem (+ PL + G§

Xll, PK HMWK

l

XI Tkénovy tromboplastin + Ca

IX VIl Vi
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| (fibrinogen) — Fibrin
X1
Fibrinove koagulum




Vyjadrovani vysledku APTT

= koagulacni ¢as v sekundach ( ¢as normalu)
= pomeér R = ¢as vys. plazmy/ ¢as normalu

Normalni hodnoty

=» koagulacni Cas =28 — 45 s
N zavisi na typu reagencie
2>pomerR=0,8-1,2
N nezavisi na typu reagencie



Kalibrace APTT

= kalibracni material
N smesna normalni plazma
3 komercni normalni plazma
=>» stanoveni ¢asu normalu pro vypocet R
N prumér opakovanych méreni
N pro kazdy pfristroj



Indikace vySetreni APTT

= zakladni koagulacni test

>
>
>

ofedoperacni vysetreni
Krvacivy stav

écba heparinem (UFH)
Nterapeutické rozmezi

zavislé na typu reagencie
e citlive reagencie R=2,0-5,0
e mené citive R=1,5-3,0

= podezreni na patologicky inhibitor



Citlivost ruznych typu APTT na
heparin

0 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6 0,7 0,8

heparin [U/ml



Priciny prodlouzeni APTT

= defekt faktoru vnitfniho systemu
=> patologicky inhibitor
N specificky
N nespecificky
= heparin
= FDP
=» novorozenec
= arteficialné (odbér, zpracovani)



Defekty faktoru

= vrozeny

N hemofilie A, hemofilie B, defekt FF XIlI, XI,
PK, HMWK, vVWF

= ziskany
N snizena syntéza
N zvysSena spotreba
N zvySene ztraty



Pozadavky na APTT reagenci

=> citlivost k defektum faktoru
=> citlivost na heparin

= citlivost k LA
N mnozstvi PL

N optimalni zastoupeni PL
=> stabilita
= snadna manipulace



Klinicky vyznam PT a APTT

=» screening hypokoagulace
N prodlouzeni zakladnich koagulacnich testu

= vySetreni hyperkoagulace
N nutné provedeni specialnich testu

N zkraceni ¢asu APTT (malo citlive)
v porovnani s predchozim vysledkem
za vylouceni arteficialniho ovlivnéni pfi odbéru

N PT neni citlivé



Korekcni testy

= sledovani korekce (zkraceni) PT, APTT po
ofidavku normalni plazmy (smés 1:1)

= prodlouzeni se koriguje - defekt faktoru

= prodlouzeni se nekoriguje/jen ¢astecné
Koriguje - pritomnost inhibitoru
N specifického

N nespecifickeho



Trombinovy test - TT,TC

= monitoruje treti fazi koagulace
=>» vySetreni poruch stepeni fibrinogenu trombinem

=> sledovani ¢asu tvorby fibrinu po pridavku
trombinu k nefedéné vysSetfované plazme

=> reagencie - trombin (nizka koncentrace)

= vyjadrovani vysledku
N koagulacni €as v sekundach (norma < 18 /21/ s)
N (pomer R)



Aktivace kontaktem
XIl, PK HMWK

XI Tkénovy tromboplastin + Ca

l

IX VIII VI

| (fibrinogen) — Fibrin ‘

X
Fibrinove koagulum




PFiciny prodlouzeni TC

=> hypo-, afibrinogenémie
= dysfibrinogenéemie

= heparin

= FDP

= |iné patologické inhibitory (myelom, revmatoidni
artritida)

=» novorozenec



Reptilazovy test

= test s trombinu podobnym enzymem reptilazou
= Jed hada Bothrops atrox
=> na rozdil od trombinu neni ovlivnén heparinem
= vyjadrovani vysledku

N koagulacni €as v sekundach (norma < 18 /21/s)
= klinicky vyznam

N stejny jako TC s vyjimkou vlivu heparinu



Fibrinogen (FbQ)

= zakladni koagulacni test

= metody stanoveni fibrinogenu

3 funkcni - vySetreni schopnosti preméeny na fibrin
(metoda dle Clause)

N vySetreni mnozstvi (EID)
= metoda dle Clause

N sledovani ¢asu tvorby fibrinu po pridavku
nadbytku trombinu k redéné vysetfované
plazme

N reagencie - trombin (vysoka koncentrace)



Kalibrace fibrinogenu

= vyjadrovani vysledku v g/l (norma 1,8 -4,2 g/l)
=> odecet z kalibracéni krivky (log/log zavislost)
= kalibrace
N komercni kalibracni plazmy
N vySetreni ruznych redéni
= omezeni metody -nutnost opakovani vysetreni
N u nizkych hladin Fbg (mensSi redeni a prepocet)
N u vysokych hladin Fbg (vétsi fedeni a prepocet)



Fibrinogen - klinicky vyznam

Snizeni

=>» vrozene hypo-, afibrinogenémie

=> tézké poruchy jaterniho parenchymu (syntéeza)
=>» zvysena spotreba (DIC)

=>» ZvySeneé ztraty

=> trombolyticka lecba

=> dysfibrinogenémie



Fibrinogen - klinicky vyznam

Zvyseni

= tehotenstvi

= zanét

= nadorova onemocneéni
=» stavy po operaci



Trombinovy ¢as

Neredna plazma
obsahujici:
fibrinogen

antitrombiny
heparin
FDP...

\ / { trombin J

|

Cas koagulace zavisi
na zbytkove aktivit trombinu




Fibrinogen

L

redna plazma
mere Fbg, antitrombinu...)

\_

trombin

|

Cas koagulace zavisi
na koncentraci fibrinogenu




Kontroly kvality (rutinni koagulace)

= interni kontroly kvality

N kontroly spravnosti

shoda mezi namérenou hodnotou a hodnotou
udanou vyrobcem kontrolniho materialu

N kontroly preciznosti

shoda mezi vysledky opakovanych méreni
stejného kontrolniho materialu

N porovnatelnost pfistroju

shoda mezi vysledky méfeni na ruznych
pristrojich

= externi kontroly kvality



