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Protein Grevni plazmy

91 % voda

8 % organické latky

* glukoza

* cholesterol, mastné kyseliny
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* hormony
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< Thromb Res. 1979;16(3—4):569-74

podobna struktura molekul - neutralizace faktoru Xa

* heparin se vaze svymi negativné nabitymi sulfatovymi
skupinami na kladné nabité skupiny antitrombinu

* albumin ma mnoho negativné nabitych skupin

* muze plsobit podobnou cestou
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antitrombotické vlagtnosti albuminu 1980 A
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= e Jorgensen KA, Stoffersen E. On the inhibitory effect of
I'H R_{'_--} M _H {:]5’ 15 albumin on platelet aggregation. Thromb Res. 1980;17(1—
RESEARCH 2):13-18.

cyclo-oxygenase pathway
inhibi¢ni ucinek - agregace desticek

hyperkoagulacni stavy (nejen u nefrotického syndromu)
pridruzend hypoalbuminémie
nedostatecny inhibi¢ni ucinek

agregace desticek
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antitrombotiché vlagtnosti albuminu 1992 A
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Grigoriadis G, Stewart AG: Albumin inhibits platelet-activating factor

(PAF)-induced responses in platelets and macro-phages: implications
BJ P for the biologically active form of PAF. Br J Pharmacol, 1992; 107: 73—
77

platelet activating factor

inhibi¢ni ucinek - agregace desticek
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THR L'_'_:} MRB U..& | H Liu L, 'Murray'DK, Damerop CT, Parker CJ, Rodgers GM.'
Biochemical characterization of procoagulant albumin.
Thromb Res. 1997;85(5):399-411.

RESEARCH

tkanovy faktor, monocyty

Aniontova forma - aktivace koagulace
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albumin a velkeé operace 2016 Ostrava 2019

.- Medicine
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Medicine (Battimore) 2016 Mar; 95(3). 2720 PMCID: PMC4TE2842
Published anline 2016 Mar 7. doi: 10.1097/MD 0000000000002720 PMID: 26945358

Impact of Albumin on Coagulation Competence and Hemorrhage During
Major Surgery
A Randomized Controlled Trial

Kirsten C_Rasmussen, MD, Michael Hejskov, MD, Par | _Johansson MD, DMSc, MPA, Iring Kridina, MD, Thomas
Kistorp, MD, Lisbath Salling, MD, PhD, Henning B. Nielsen, MD, DMS¢, Birgitte Ruhnau, MD, Tom Pedersen, MD,
DMSc, and Niels H. Secher, MD, DMSc

infuze albuminu snizuje pacientovu koagulaéni schopnost béhem velké operace
bez klinicky vyznamného dopadu



allumin a pooperacni stav

Comparison of the effects of albumin 5%,
hydroxyethyl starch 130/0.4 6%, and Ringer's
lactate on blood loss and coagulation after cardiac
surgery @

K. Skhirtladze, E. M. Base &5 A Lassnigg, A. Kaider, S. Linke, M. Dworschak,
M. J. Hiesmayr

BJA: British Journal of Angesthesia, Volume 112, Issue 2, 1 February 2014, Pages 255-264,

infuze albuminu zpomaluje tvorbu srazeniny ve srovnani s hydroxyethylSkrobem di
infuzi Ringer laktatu pooperacné
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PLaS Cne. 2017; 12(8). e0182997. PMCID: PMC5553770
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Anticoagulant action of low, physiclogic, and high albumin levels in whole
blood

Margret Paar, Conceptualization,' Christine Rossmann, Data curation, Investigation,’ Christeph Mussheld

Investigation, Methodology,” Thomas Wagner, Conceptualization ? Axel Schlagenhauf, Data curation,®
Battina Leschnik, Investigation? Karl Oettl, Conceptualization,’ Martin Koestenberger, Investigation,® Gerhard Cvimn,

Writing — original draft,’” and Seth Hallstrom, Writing — review & editing’
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Oncologist. 2016 Feb; 21(2): 252-257 PMCID: PMCAT46083
Published online 2016 Jan 13, doi; 10 1634theoncologist 2015-0284 PMID: 267642652

Association Between Decreased Serum Albumin With Risk of Venous
Thromboembolism and Mortality in Cancer Patients

Oliver Konigsbrigge, *® Florian Posch.®* Julia Riedl ** Eva-Maria Reitter,** Christoph Zielinski ** Inarid Pabinger,*

and Cihan P.f' e

u onkologickych pacienttd byly snizené sérové hladiny albuminu signifikantné
spojeny se zvy$enym rizikem HZT a mortality

Folsom AR, Lutsey PL, Heckbert SR, Cushman M. Serum albumin and
risk of venous thromboembolism. Thromb Haemost. 2010;100-104

tyto studie neodhalily, zda nizké koncentrace sérového albuminu jsou primou
pricinou HZT nebo jsou pouze pridruzenym markerem
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antiGoagulaini vlastnosti, spoluncast na HZT

nizka hladina albuminu vysoka hladina albuminu
* zvySena primarni * nizkd pevnost koagula
hemostaza
* zlepsSeni agregace
trombocytl

zpevnéni koagula

vyznamna antikoagulacni ¢innost

nizké hladiny albuminu (onkologie, kritické stavy) — spoluti¢ast v HZT
zdravi dobrovolnici

v klinickych stavech muze byt Ucinek albuminu na koagulaci limitovany
albumin je schopen vazat jak koagulacni inhibitory/ tak aktivatory

jejich funkce muze byt ovlivnitelnd
chybi experimentalni data ' . ,



albuminem induhovana hoagulopatie

Samin Thromi Hemosd, 1952 Jan 18(1044-52.
Anticoagulant albumin fragments that bind to fibrinogen/fibrin: possible implications.
Galanakis DK

= Author information

1 Department of Pathology, School of Medicine, State University of New Yark, Stony Brook 11794.

interakce albuminu s fibrinogenem:
albumin zhorsuje aktivitu fibrinogenu



albuminem induhovana hoagulopatie

Crit Care, 2013; 17(Supp! 2): P374 PMCID: PMC3642628
FPublished online 2013 Mar 19. doi: 10 1186/cc12312

Albumin-induced coagulopathy is less severe and more effectively reversed
with fibrinogen concentrate than is synthetic colloid-induced coagulopathy

DW Winstedt ™ JH Hanna,! and US Schitt!

ucinna reverze podanim koncentratu fibrinogenu
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14ti leta divka, kongenitalni VVV michy:
paraplegie, porucha Citi od Th9 nize,
spasticka diplegie, neurog. mocovy méchyr,
osteoporodza, tézka neurogenni skolidza,
dystrofie

stabilizace a fuze T9/10-L1/2,

deformita extrémné tuhj,

s minimalni schopnosti korekce,

délka vykonu 8 hodin,

krevni ztraty 3600 ml

obéhove stabilni
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* KARIM: analgosedace, UPV, obéhoveé
stabilni, hypotermni, drén klemovan

* za 2 hodiny obéhova nestabilita bez
znamek hypovolémie
Hb 109, trombo 53, alb 17,6

* TAD 1x tu, albumin 20% 30 ml, HCT 50 mg

* stabilizace obéhu, extubace
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metabolismus albuminu za fyziologickych podminel

* koncentrace albuminu - pomér syntézy a degradace

* transport intravaskularnim a extravaskularnim prostorem

* 3,5-5,0galbuminu/kg t.hm.

* 42 %v plazmé

* (cast albuminu je vazana v tkanich a je pro krevni obéh nedostupna.

* pomérné velké mnozstvi albuminu (120 — 145 g / den) je vylucovéno do
extravaskularnich prostor a prechazi zpét do krevniho recisté lymfatickou
drenazi

* (cast albuminu je vylu¢ovana do GIT, kde je rozkladan na peptidy a
aminokyseliny, které jsou nasledné opét vstfebavany.



Kazuistika 1
mira digtribuce extravashularnifio albumint
do jednotlivych Cagti

Podil télesné hmotnosti Podil celkoveho extravaskularniho

Orgin (%) albuminu (%)

Kuze 18.0 41

Svaly 45.5 40
Stieva 2.8 3

Jatra 4.1 3

Podkozi,
atd. 8 9

Peters 1996, Suchan 2010
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metabolismus albuminu za fyziologickych podminel
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* syntéza albuminu vyhradné v jatrech

* vyplaveni do krevniho fecisté

* nutriéni, hormonalni a osmotické podminky

prijem protein(

koloidni osmoticky tlak intersticialni tekutiny obklopujici hepatocyty
koncentrace mRNA

proteiny akutni faze, poskozené hepatocyty, nedostatek inzulinu
rdstovy hormon a steroidni hormony podané in vitro (kortikosteroidy)
kombinace s inzulinem nebo aminokyselinami

biologicky polocas albuminu je asi 20 dni, poté je odbouravan, hlavné
endoteliemi krevnich kapilar (svaly, kliZe)

[ ] VV \ [ ]



zZmena metabolismu albuminu v Qriticlych stavech <
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v’ syntéza a degradace

v" snizeni distribuce mezi intra- a extravaskularnim kompartmentem
(dysfunkci endotelidlni bariéry)

v" snizeni koncentrace albuminu v séru

v zména kinetiky albuminu
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* BMI 12,49 (hmotnost 30 kg, vyska 155 cm) — nepouziva se pro méreni
slozeni téla u osob s poskozenim michy
* IBW 47,9 kg (pro paraplegii snizit o 5- 10 %)

Protoze u nasi pacientky je Uplné jiné rozlozeni télesné hmotnosti a
predpokladaného podilu extravaskularniho albuminu - Ize predpokladat, ze
tato divka méla vyrazné snizeny celkovy obsah albuminu v organismu a hlavné
tzv. sménitelny pool albuminu
(tzn. mnozstvi ihned dostupného albuminu v organismu)
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35leta zdrava zena, 34. tyden gravidity

27.10. prijem na GPK FN Brno pro odtok Ciré plodové vody.
maturace plic plodu

29.10. 14:00 cisarsky fez pro placenta praevia partialis

29.10. 22:00 peripartalni krvaceni, uterotonika, revize, Bakriho
katetr

29.10. 23:00 embolizace aa. uterinae

30.10. 09:30 hysterektomie

po celou dobu obéhové stabilni bez podpory vasopresory, bez
znamek sokového stavu

8x EBR + 13g FBG, 1 g Exacyl, 4x CZP, 4x TAD, 1000 j Ocplex
akutni selhani ledvin

ATN, multifaktoridlni pfic¢ina, téhotenstvi, PZOK, kontrastni latka,
hypoalbuminémie (autoPL negat.), iHD 7x

VI/IVe

30.11. propusténa, zlepsuijici se renalni funkce, sledovani v
nefrologické ambulanci
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trangportni funkce albumint
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prenasi celou radu latek
velice dobfe uzplsoben svou strukturou
* tvoren jedinym polypeptidovym retézcem o délce
585 aminokyselin a molekulové hmotnosti 66 500 Da
* molekula je prostoroveé usporadana
* udrZovdna v tvaru pomoci 17 disulfidickych mastk
* flexibilni
* pruzna
* ménit tvar v zavislosti na okolnim prostredi
a na vazbé ligandu
* dostatecnd pevnost

K denaturaci molekuly proto dochazi pouze za drastickych nefyziologickych podminek
(zména pH, teploty ¢i vlivem chemikalii)
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které jsou trangportovany vazbou na allbumin '

neexistuje stoprocentni pravidlo

» molekuly s vazbou na bilkoviny < 90%:
nemodifikuje se davkovani

> latky s vazbou na bilkoviny > 90 %
zvyseni volné frakce |éCiva
zvyseni ucinnosti Ci toxicita

hypoalbuminémie byva soucasti komplexnich medicinskych stav(i (onkologicka
nemoc, stari, kritické stavy)

- existuje rada dalSich davodU ke zvyseni volné frakce ¢i kumulaci IéCiv. Na priklad,
studie Hsiu-Chi et al. 2017 potvrdil zvySenou aktivitu omeprazolu u pacientd

s hypoalbuminémii, ale nezaznamenal zménu frekvence recidiv.
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furosemid + albuminu v diureticke terapii _A

* vysvétleni rezistence na diuretickou terapii u nefrotickych pacient
* z ddvodu vysoké vazby na albumin neni furosemid témeér filtrovan v glomerulu
* sekrece do proximalniho tubulu pomoci transportérd organickych kyselin

U pacientl s hypoalbuminemii (< 20 g/l) se predpoklada, ze zlstava vétsi volna frakce
furosemidu a ta vice difunduje do tkani - a tim se mensi mnozstvi furosemidu
dostane do mista ucinku v ledvinach.

Predpoklad je, ze doplnéni albuminu pri terapii furosemidem by mélo vést k zlepsSeni
diurézy a natriurézy u pacientl s hypoalbuminémii.

Data vychazejici ze studii jsou bohuzel riznoroda, nicméné existuji studie, které
potvrdily zlepSeni diurézy pfi aplikaci albuminu soubézné s furosemidem nebo
bezprostredné pred aplikaci furosemidu.
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Pacientka méla hypoalbuminémii, vyzadovala denni substituci albouminem, ale pri
soucasném podavani klickového diuretika se podarilo dosahnout dostatecné hladiny
albuminu az za 48 hodin po inzultu, kdyz jiz byla indikovana prvni iHD.
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v" albumin zasahuje do koagulace
v" hypoalbuminémie posiluje primarni hemostazu, zlepSuje agregaci trombocytt a
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zpeviuje koagulum

albumin zhorsuje aktivitu fibrinogenu, ale tato albuminem indukovana
koagulopatie je ucinné vertovana podanim koncentratu fibrinogenu

albumin neni soucasti masivniho transfuzniho protokolu

obsah albuminu v TP nezndme (neni povinné vysSetfovany parametr)

zndme jen obsah celkové bilkoviny v CZP (dle legislativy nejméné 50g/I)

béhem krvaceni mize dojit k zdvazné hypoalbuminémii (urcitd populace, cilena
lé¢ba masivniho krvaceni bez CZP)

u lékd s vysokou vazbou na albumin ocekdvat mozny snizeny ucinek (furosemid)
nebo mozny prudky (azZ toxicicky) a vétsSinou kratsi ucinek
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Omeprazol 97% Atropin 14-25%
Midazolam 95-97% Syntostigmin 15-25%

Propofol >95% Kyselin tranexamova 0%,
jiné plazm. proteiny 3%

Etamsylat 95% Gentamicin 0-30%

Sufentanyl 92% Unasyn — Ampicilin 15-25%
Sulbaktam 38%

Oxacillin 90% Metronidazol 10-20%
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