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Pdar pojmii na uvod

Udrzet krev tekutou a zaroven ji uchranit pfed moznou ztratou z vaskuldrniho systému pii
poranéni je pro organismus nezbytnym ptedpokladem pro preziti. Za timto ucelem doslo
v pribé¢hu fylogeneze k vytvofeni vysoce komplexniho, integrovaného a dynamického
systému, jehoz soucésti je schopnost zastavit krvaceni tzv. hemostiaza. Hemostaticka
rovnovaha je vysledkem souhry normdlni funkce cévni stény, krevnich desticek a
plazmatickych cCinitelt, které zahrnuji koagula¢ni a fibrinolyticky systém a také jejich
aktivatory a inhibitory.

ProtoZe je hemostaza komplexni proces, na némz se podili celd fada mechanismi a slozek,
muze dojit k poruse nekterého z hemostatickych mechanismti a tim k naruseni hemostatické
rovnovahy. Mezi hemostatické mechanismy patii mimo jiné plazmaticky koagulacni
systém. Ten mé za tkol v kone¢né fazi tvofit stabilni fibrin, ktery vytvari fibrinovou sit
zpeviyjici trombocytarni matrici. Snizend aktivita nebo koncentrace plazmatickych
koagulacnich faktort pak vede ke krvacivym staviim zvanych koagulopatie. Ke koagulopatii
dochazi pifi nedostatku ¢i absenci jednoho ptipadné né€kolika hemokoagulacnich faktort,
pokud maji koagulaéni faktory zménénou molekularni stavbu a v dasledku toho narusenou
funkci a také pfi zvySenych hladindch inhibitorti. Stupen krvaceni je zavisly na mife poklesu
koagulacni aktivity faktoru. Vrozené defekty koagulacnich faktor jsou relativné vzacné.
Nejcastéjsim pak je pravé hemofilie, ktera tvoii pfiblizné¢ 95% vSech vrozenych krvacivych

stavil plazmatického ptivodu.

Od historie k soulasnoti

Hemofilie je jednou z nemoci, kterd se po svém objeveni rychle zafadila do klinické praxe i
do povédomi lidi, pfestoze jde o pomérn¢ vzacnou chorobu. Vdéci za to svému rozsifeni v
evropskych kralovskych rodech. V anglické kralovské rodin€¢ byla ptenaseckou kralovna
Viktorie, ktera rozsifila tuto nemoc mezi své potomky. Vyznamnou roli tak hrala hemofilie i v
Rusku, kde se carskd rodina dostala pod vliv obavaného Rasputina pravé diky hemofilii

carevic¢e Alexeje, vnuka zminéné kralovny Viktorie.
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Prvni medicinsky popis hemofilie se objevil na pocatku 19. stoleti, kdy své poznatky
publikoval Dr. John Otto puasobici v t¢ dobé v nemocnici v New Yorku. Nazev hemofilie je
odvozen z dvou feckych slov — haima neboli krev a filia neboli nachylnost — dohromady to
tedy Ize chéapat jako ,,nachylnost ke kraceni®. V soucasnosti se rozliSuji dva typy hemofilie —
Hemofilie A, ktera se vyznacuje vrozenym nedostatkem nebo funkéni nedostatecnosti faktoru
VIII a hemofilie typu B, kdy je zaznamenan nedostatek faktoru IX, pfipadné je snizena jeho
funk¢nost. Oba faktory - VIII 1 IX jsou v koagula¢ni kaskadé soucasti komplexu aktivujiciho
faktor X. Pfi jejich nedostatku ptipadné absenci dochéazi ke zpomaleni tvorby trombinu a

mechanismus krevniho sraZeni je velmi zpomalen.

Hemofilie — déleni, projevy, lécba

Oba typy hemofilie jsou geneticky a biologicky velmi podobné. U obou typi jsou také
klinické projevy témét totozné, kdy dochazi ke spontannim a opakovanym krvéacivym staviim,
i kdyz u hemofilie B byvaji krvacivé projevy méné zavazné. Hemofilie typu B se také
vyskytuje 4 az Skrat méné Casto nez hemofilie typu A. NejcastéjSim mistem krvaceni u
hemofilie je krvaceni do kloubné-svalového aparatu (predstavuje 90% vSech krvacivych
ptihod u hemofilikti). Z kloubtli byvaji postizeny nejcastéji klouby kolenni a loketni.

Hemofilii Ize délit podle aktivity defektniho koagula¢niho faktoru do 3 stupni — lehky, stiedni
a tézky stupen. Pii tézkém stupni hemofilie (hladina faktoru pod 1 %) dochazi ke krvacivym
projeviim spontanné nebo jiz pii drobnych poranénich. U stiedni formy hemofilie (1-5 %)
dochazi ke spontdnnimu krvacené méné Casto. K vyraznému krvaceni dochazi pii vétSich
urazech a chirurgickych vykonech. Lehkd forma hemofilie (5-25%) se projevuje zvySenym
sklonem ke krvécivosti az pii tézkych poranénich, pfipadné operacnich vykonech, velmi
vzacné je v tomto piipadé spontdnni krvaceni. Hemofilii tézkého a stfedniho typu trpi
ptiblizn¢ 50% nemocnych, pficemz se ob¢ tyto formy objevuji od détského véku. Lehka
forma hemotfilie se projevi vétSinou az v dusledku traumatu. Jako subhemofilie je oznaCovan

deficit faktoru v rozmezi 25-50%.
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Oba typy hemofilie — A i B patfi mezi choroby s gonozomalné recesivnim typem dédicnosti.
Viézané jsou na pohlavni chromozom X. Diky tomuto uspotadani se z postizenych Zen stavaji
prenasecky, nebot’ kdyz zena zdédi jeden defektni chromozom X, druhy zdravy chromozom
staci pokryt potfebu. ZvySena tendence ke krvécivosti se u zen vyskytuje pouze vyjimecné.
Pfipadd v tivahu u homozygotniho defektu pfislusného genu, monosomie chromosomu X
(Turnerv syndrom) nebo pii ndhodné inaktivaci jednoho ze dvou X-chromosomil
(lyonizace). Naopak u muze, ktery zdédi defektni chromozom X se hemofilie plné projevi.
Ackoli je tedy hemofilie ,,rodinnou zélezitosti“, zhruba 30% nemocnych s nizkou hladinou
faktoru VIII je bez pozitivni rodinné anamnézy. V tomto piipad€ jde o tzv. sporadickou
hemofilii (Defektni gen na chromozomu X muze byt po fadu generaci pirenasen po Zenské
linii, aniz by se klinicky projevil.).

V soucasnosti neexistuje 1é¢ba samotné pticiny hemofiilie (zdsah do genomu) a proto je 1écba
obou typit hemofilie (A i B) substitucni, kdy se nahrazuje chybéjici faktor. Davkovani
koncentratu chybéjiciho faktoru je ovlivnéno n€kolika ¢initeli - stupet hemofilie, hmotnost
pacienta, piipadn¢ mira a typ krvaceni nebo charakter chystané operace. Problémem lécby se
muze stat tvorba inhibitoru proti faktoru VIII nebo IX (vyskytuje se u 5-25% tézkych
hemofilikil). Jednd se vétSinou o alloprotilatky typu IgG, vzniklé v disledku 1éCby.
V takovém pfipad¢ se lécba nahradou koagula¢niho faktoru stdva castecné nebo zcela
neucinnou, nebot’ dochédzi k rezistenci vii€i substituéni 1é¢be. Lécba krvacivych piihod je v
téchto ptipadech velice naro¢na a vyzaduje zavedeni alternativnich lécebnych postupl (napf.
rekombinantni faktor VIIa — Novoseven). Nicméné je v dneSni dobé vc€as zavedend

substitucni 1é¢ba velmi €innd a zivot pacienta s hemofilii tak ziskava na kvalité a délce.

Brozurka vznikla v ramci projektu ,Vzdélavaci sit® hemofilickych center*
(CZ.1.07/2.4.00/12.0048)



