
A N E M I EA N E M I E

KissovKissováá JarmilaJarmila

OddOdděělenleníí klinickklinickéé hematologie FN Brnohematologie FN Brno



Definice anemieDefinice anemie

�� AnemieAnemie(chudokrevnost) (chudokrevnost) -- chorobný stav, charakterizovaný chorobný stav, charakterizovaný 
snsníížženeníím hemoglobinu pod fyziologickou mez pro daný vm hemoglobinu pod fyziologickou mez pro daný věěk a k a 
pohlavpohlavíí

VVěěttššinou doprovodný syndrom jiných onemocninou doprovodný syndrom jiných onemocněěnníí

�� Anemický syndromAnemický syndrom-- ppřřííččinou anemie nemusinou anemie nemusíí být porucha být porucha 
krvetvorby, ale celkrvetvorby, ale celáá řřada nejrada nejrůůznzněějjšíších chor. stavch chor. stavůů



NormNormáálnlníí hodnoty KOhodnoty KO

 150-350×109/l

 7,8-11,0 fl 

 4,0-10,0 ×109/l

Trombocyty (PLT)

Střední objem trombocytů (MPV)

Leukocyty (WBC)

 84-96 fl

 28-34 pg

 320-370 g/l

 10,0-15,2% 

 Střední objem ery (MCV) 

 Hemoglobin v ery (MCH) 

 Koncentrace HGB v ery (MCHC) 

 Distribuční šíře ery (RDW)

Ž 120-160g/l

 Ž 3,8-5,4 ×10¹²/l
Ž 0,35-0,46

HGB                         M 130-176g/l
Ery (RBC)                M 4,0-5,9×10¹²/l
Hematokr. (HCT)     M 0,39-0,51



DistribuDistribuččnníí šíšířře erytrocyte erytrocytůů
RDW,RDW, red cell distribution widthred cell distribution width

7.4 um

Počet
ery norma < 15 %

Průměr ery



Interpretace hodnot KOInterpretace hodnot KO

�� DehydrataceDehydratace (hemokoncentrace)  fale(hemokoncentrace)  faleššnněě zlepzlepššuje uje 
hodnoty KOhodnoty KO

�� HypervolHypervoléémie mie (gravidita, rozs(gravidita, rozsááhlhláá infuzninfuzníí terapie) zhorterapie) zhorššuje uje 
hodnoty KOhodnoty KO

�� AkutnAkutníí krevnkrevníí ztrztráátata mmůžůže me míít v t v úúvodnvodníích hodinch hodináách ch 
normnormáálnlníí hodnoty KOhodnoty KO

�� NesprNespráávný odbvný odběěr z kanylyr z kanyly-- zhorzhorššuje hodnoty KOuje hodnoty KO

�� Indexy erytrocytIndexy erytrocytůů jsou prjsou průůmměěrnými hodnotami vrnými hodnotami vššech eryech ery

�� mikrocytmikrocytóóza nemusza nemusíí být patrnbýt patrnáá ppřři soui souččasnasnéém deficitu m deficitu 
folfoláátu  (je vtu  (je vššak vysokak vysokáá hodnota RDW)hodnota RDW)



Klinické příznaky anemie

� souvisí s poruchou prokrvení tkání a jejich 
nedostatečným zásobováním kyslíkem

� intenzita příznaků závisí na rychlosti vzniku

� vzniká-li anemie pomalu, uplatňují se 
kompenzační mechanismy



Kompenzační mechanismy anemie

�� leplepšíší vyuvyužžíívváánníí kyslkyslííkuku-- posun disociaposun disociaččnníí

kkřřivky doprava (ivky doprava (↑↑2,3 difosfoglycer2,3 difosfoglyceráátu v ery)tu v ery)

�� ppřřesun krve z tkesun krve z tkáánníí mméénněě citl. na nedostatek citl. na nedostatek 

OO22 (ledviny, k(ledviny, kůžůže)e)

�� ↑↑ min. výdej, umomin. výdej, umožž. . ↓↓ viskozitou krveviskozitou krve

�� ↑↑ erytropoezy (zvýerytropoezy (zvýššeneníím produkce m produkce 

erytropoetinu)erytropoetinu)



Diagnostický přístup

� Anamnéza: RA: anemie, ikterus, splenektomie

OA: krevní ztráty, operace GIT, alkohol, NSA, 

menses, aborty, gravidity, toxické látky

� Fyzikální vyš: lymfadenopatie, organomegalie, 

hemoragická diatéza

� Laboratorní vyšetření



Laboratorní vyšetření při dif.dg.anemií

� KO , diferenciální rozpočet , retikulocyty

� morfologie erytrocytů v periferní krvi

� Fe v séru, sat. transferinu, feritin, transferin

� kys. listová, vit. B12, bili, LD, EPO, ev. vstřeb.

křivka Fe, SOK …..

� SP, trepanobiopsie (barvení Fe)



Morfologie erytrocytMorfologie erytrocytůů

�� zmzměěny velikostiny velikosti
-- mikrocyty mikrocyty 
-- makrocytymakrocyty
-- anizocytozaanizocytoza-- ppřříítomnost nestejntomnost nestejněě velkých   velkých   
erytrocyterytrocytůů

�� zmzměěny barvitelnosti eryny barvitelnosti ery
-- hypochromiehypochromie
-- anulocytyanulocyty
-- polychrompolychromááziezie-- ppřříít. mladých ery se zbytkovým t. mladých ery se zbytkovým 
obsahem RNA, modrofialovobsahem RNA, modrofialovéé zbarvenzbarveníí



Morfologie erytrocytMorfologie erytrocytůů

�� zmzměěny tvaru eryny tvaru ery
-- terterččovitovitéé erytrocyty     erytrocyty     -- drepanocyty (srpkovitdrepanocyty (srpkovitéé))
-- sfsféérocyty                      rocyty                      -- slzislziččkovitkovitéé erytrocyty erytrocyty 
-- stomatocytystomatocyty
-- ovalocytyovalocyty
-- poikilocytypoikilocyty
-- schistocytyschistocyty
-- echinocytyechinocyty-- neostrneostréé, kr, kráátktkéé, a, ažž 20 výb20 výběžěžkkůů
-- akantocytyakantocyty-- ostrostréé, del, delšíší, do 10 výb, do 10 výběžěžkkůů



Morfologie erytrocytMorfologie erytrocytůů

�� bunbuněčěčnnéé inkluze v erytrocytechinkluze v erytrocytech

-- bazofilnbazofilníí teteččkovkováánníí-- nahromadnahromaděěnníí ribozomribozomůů
-- HowellHowell--Jollyho tJollyho těěll íískaska-- fragmenty DNAfragmenty DNA
-- Cabotovy prstenceCabotovy prstence-- zbytek jadernzbytek jadernéé membrmembráány   ny   
erytrocyterytrocytůů

-- Heinzova tHeinzova těěll íískaska-- agregagregááty hemoglobinu, kterty hemoglobinu, kteréé se se 
dotýkajdotýkajíí vnitvnitřřnníí membrmembráány erytrocytuny erytrocytu



Klasifikace anKlasifikace anéémimiíí obecnobecněě

 Morfologická  Patofyziologická

Pracovní + 
předběžná diff. dg

Nezbytná pro 
zahájení cílené
terapie Vyšetření



Morfologická klasifikace

Friedmann, 1994

MCVMCV::

↓↓ 84 fl84 fl -- mikrocytmikrocytáárnrníí

  8484--95 fl95 fl -- normocytnormocytáárnrníí

  ↑↑ 96 fl96 fl -- makrocytmakrocytáárnrníí

RDW RDW ::

  >  15,2>  15,2 -- s anizocyts anizocytóózouzou

  <  15,2<  15,2 -- homogennhomogenníí

MCHMCH::

  28 28 -- 34 pg34 pg

normochromnnormochromníí

  < < 28 pg28 pg hypochromnhypochromníí



Mikrocytární hypochromní anemie

�� sideropenické

� fragmentační HA

� ß-talasémie homozygot

__________________________________________________________

�� ACDACD

�� ßß--talastalaséémie heterozygotmie heterozygot

�� sideroblasticksideroblastickéé

RDWRDW>15,2>15,2

RDWRDW<15,2<15,2



Normocytární normochromní anemie

�� incipientní sideropenické

� sy myelofibrózy

__________________________________________________

�� hereditární sférocytoza

� aplastická anemie

� ACD v počínajících stádiích

� akutní poztrátová

� sideroblastické

RDWRDW>15,2>15,2

RDWRDW<15,2<15,2



Makrocytární normochromní anemie

�� pernicioznperniciozníí anemieanemie

�� ttěěhotenskhotenskéé megaloblastovmegaloblastovéé a.a.

�� sideroblasticksideroblastickéé a.a.
�� AIHAAIHA
__________________________________________________________

�� AA

� MDS
� ci jater, hypotyreóza

RDWRDW>15,2>15,2

RDWRDW<15,2<15,2



Patofyziologická klasifikace

  11. . Anemie z poruchy tvorby erytrocytAnemie z poruchy tvorby erytrocytůů

  2. Anemie ze zvý2. Anemie ze zvýššenenéé ztrztrááty erytrocytty erytrocytůů

  3. Akutn3. Akutníí posthemorhagickposthemorhagickáá anemieanemie



Anemie z poruchy tvorby erytrocytů

1. Porucha proliferace a diferenciace

 Čistá aplazie ery  AA  KDA  MDS

 2. Porucha syntézy hemu

 Z nedostatku Fe  Sideroblast.anémie

 3. Porucha syntézy DNA: megaloblastové

 4. Porucha syntézy globinu

 Talasémie  Struktur.varianty Hb



Anemie ze zvýšené ztráty ery

 Korpuskulární HA

 Membr.def. PNH  Nestab.Hb  Enzym.def.

 Extrakorpuskulární HA

 Imunitní  Neimunitní



Prevalence rPrevalence růůzných typzných typůů anemie u anemie u 
dospdospěělýchlých

SideropenickSideropenickáá anemieanemie 25 %25 %

Anemie chronických chorobAnemie chronických chorob 25 %25 %

AkutnAkutníí posthemoragickposthemoragickáá a.a. 25 %25 %

MegaloblastickMegaloblastickéé anemieanemie 10 %10 %

HemolytickHemolytickéé anemieanemie << 10%10%

SelhSelháánníí kostnkostníí ddřřeneněě << 10%10%



SideropenickSideropenickáá anemieanemie



RozloRozložženeníí Fe v lidskFe v lidskéém organismum organismu
celkový obsah 4 gcelkový obsah 4 g

Fe  v  HGB
65 %

zásobní Fe
25 %

Fe v enzymech 10% transportní Fe 0,1 %



PPřřííjem Fe ve stravjem Fe ve stravěě

�� DennDenníí ppřřííjem Fe ve stravjem Fe ve stravěě 1010--20 mg20 mg

�� ResorbovanResorbovanéé mnomnožžstvstvíí 10 %10 %

�� Faktory podporujFaktory podporujííccíí vstvstřřebebáávváánníí anorg. Feanorg. Fe

�� vitamin Cvitamin C

�� bbíílkoviny masalkoviny masa

�� Faktory inhibujFaktory inhibujííccíí vstvstřřebebáávváánníí FeFe

�� fytfytááty : ty : cerecereáálie, olie, ořříšíšky, luky, luššttěěninyniny

�� polyfenoly : polyfenoly : ččaj, zelenina, luaj, zelenina, luššttěěninyniny

�� rostlinnrostlinnéé bbíílkoviny : lkoviny : ssóója, oja, ořříšíškyky

�� vváápnpníík :k : mlmlééko, sýry, kalciumko, sýry, kalcium



HomeostHomeostááza Feza Fe

(Beaumont C. et al. Iron homeostasis. 2009)



HomeostHomeostááza Feza Fe

(Kemna E.H.J.M. et al. Hepcidin: from discovery to diferencial diagnosis. 2008)



Nedostatek železa

3 stupně nedostatku Fe:

� Prelatentní sideropenie- postupné snižování zásob Fe, 
není ovlivněna dodávka Fe do erytroblastů KD

� Latentní sideropenie- zásoby Fe jsou vyčerpány, 
snížena dodávka pro erytropoezu, není anemie

� Manifestní sideropenie- rozvoj anemie z nedostatku Fe



RozliRozliššeneníí ststáádidiíí deficitu Fedeficitu Fe

PrelatentnPrelatentn íí LatentnLatentn íí ManifestnManifestn íí

Fe      Fe      umol / lumol / l norm.norm. < < 1212 < 10  < 10  

CVKCVK--FeFe norm.norm. >> 70              70              >> 7474

SatSatCVKCVK--FeFe %% norm.norm. << 15              15              << 1010

FerritinFerritin < 20           < 20           < 15           < 15           < < 1010
norma 20norma 20--200 200 ug / lug / l

ZZáásobnsobníí FeFe lehce            stlehce            střřednedněě výraznvýrazněě

Fe v ery                      norm.             lehce         výFe v ery                      norm.             lehce         výraznrazněě



Indexy erytrocytIndexy erytrocytůů
podle stupnpodle stupněě deficitu Fedeficitu Fe

PrelatentnPrelatentníí LatentnLatentníí ManifestnManifestníí

MCVMCV norm.norm. 78 78 -- 8383 << 7878

MCHCMCHC norm.norm. norm. norm. << 320320

MCHMCH norm.norm. 25 25 -- 2828 << 2525



Ferritin a diagnFerritin a diagnóóza deficitu Feza deficitu Fe
�� Koncentrace ferritinu v sKoncentrace ferritinu v sééru je nejvýznamnru je nejvýznamněějjšíší

hodnotou pro diagnhodnotou pro diagnóózu deficitu Fe zu deficitu Fe 

�� Ferritin je vFerritin je vššak takak takéé protein akutnprotein akutníí ffááze!ze!

�� nemusnemusíí být snbýt sníížžený u chronickený u chronickéého zho záánněětu tu 

�� ferritin ferritin >> 100 ug/l 100 ug/l ččininíí deficit Fe nepravddeficit Fe nepravděěpodobnýmpodobným

�� DiagnDiagnóóza deficitu Fe pza deficitu Fe přři zi záánněětu nebo ntu nebo náádoru doru 

�� snsníížženenáá saturace transferinu saturace transferinu 

�� vyvyššetetřřeneníí kostnkostníí ddřřeneněě

�� terapeutický test: lterapeutický test: lééččba Fe po dobu 3 týdnba Fe po dobu 3 týdnůů



HodnocenHodnoceníí nehemovnehemovéého Fe ho Fe 
v kostnv kostníí ddřřenieni

siderocyty siderocyty erytrocyty se zelenomodrými erytrocyty se zelenomodrými 
granuly v cytoplazmgranuly v cytoplazměě

sideroblastysideroblasty erytroblasty (polychromnerytroblasty (polychromníí) ) 
11--3 granula  (norma 203 granula  (norma 20--60%)60%)

prstenprstenččititéé ččetnetnáá zrnka vytvzrnka vytváářřejejíí kolem  kolem  
sideroblastysideroblasty jjáádra prstenecdra prstenec

siderofsiderofáágygy makrofmakrofáágy gy 

extracel. Feextracel. Fe ppřříítomno, ojedintomno, ojediněělléé nebo nebo 
nepnepřříítomno  tomno  



SiderocytySiderocyty



SiderocytySiderocyty



ZZáásobnsobníí Fe (ACD)Fe (ACD)



ZZáásobnsobníí Fe (ACD)Fe (ACD)



PrstenPrstenččitit éé sideroblastysideroblasty



ExtracelulExtraceluláárnrn íí FeFe



ExtracelulExtraceluláárnrn íí FeFe



DalDalšíší laboratornlaboratorníí znznáámky  mky  
sideropenicksideropenickéé anemieanemie

�� AnizocytAnizocytóóza, poikilocytza, poikilocytóóza, anulocytyza, anulocyty

�� PoPoččet retikulocytet retikulocytůů normnormáálnlníí / m/ míírnrněě zvýzvýššenýený

�� V kostnV kostníí ddřřeni sneni sníížžený poený poččet siderofet siderofáággůů i i 

sideroblastsideroblastůů

�� ZvýZvýššenenáá hladina solubilnhladina solubilníích receptorch receptorůů transferinu  transferinu  

(neovlivn(neovlivněěna reakcna reakcíí akutnakutníí ffááze)ze)

�� PoPoččet trombocytet trombocytůů bývbýváá zvýzvýššen (cca 400x10en (cca 400x1099/l) /l) 



SolubilnSolubilníí transferinovtransferinovéé receptoryreceptory

�� transferinový receptor transferinový receptor -- na membrna membráánněě erytroidnerytroidníích prekurzorch prekurzorůů

-- ppřřenos komplexu enos komplexu „„ FeFe-- transferintransferin““ do nitra budo nitra buňňkyky

-- vvííce nece nežž 80% hladiny sTfR v s80% hladiny sTfR v sééru z erytroidnru z erytroidníích prekurzorch prekurzorůů (vý(výšše odre odráážžíí
intenzitu erytropoezy)intenzitu erytropoezy)

-- u ACD snu ACD sníížženeníí exprese TfR na povrchu erytroidnexprese TfR na povrchu erytroidníích prekurzorch prekurzorůů

�� sTfR nejsou ovlivnsTfR nejsou ovlivněěny zny záánněětem, ntem, náádoremdorem

�� neumoneumožňžňuje spolehlivuje spolehlivéé odliodliššeneníí ACD a sideropenickACD a sideropenickéé anemie anemie 

�� úúččelnelněějjšíší je výpoje výpoččet tzv. transferinet tzv. transferin. . receptor/ferritinový index (TfR/Freceptor/ferritinový index (TfR/F--
index = Sindex = S--sTfR/log SsTfR/log S--ferritin)ferritin)……senzitivnsenzitivníí a specifický ukazatel stavu a specifický ukazatel stavu 
funkfunkččnníího ho žželeza eleza 

(Fitzsimons  a kol. Erytroblasts iron metabolismu and serum solu(Fitzsimons  a kol. Erytroblasts iron metabolismu and serum soluble transferin receptor values in the anaemia od ble transferin receptor values in the anaemia od 
rheumatoid arthritis. Arthritis Rheum, 2002)rheumatoid arthritis. Arthritis Rheum, 2002)

�� index mindex máálo senzitivnlo senzitivníí a specifický, upa specifický, upřřednostednostňňovováána Perlsova reakce v KDna Perlsova reakce v KD

(Wians a kol. Discriminating between iron deficiency anaemia and(Wians a kol. Discriminating between iron deficiency anaemia andanaemia of chronic disease using traditional anaemia of chronic disease using traditional 
indices of iron status vs. transferrin receptor concentration. Aindices of iron status vs. transferrin receptor concentration. Am J Clin Pathol, 2001)m J Clin Pathol, 2001)



PPřřííznaky sideropenickznaky sideropenickéé anemieanemie

�� ÚÚnava, znava, záávratvratěě, palpitace, du, palpitace, duššnost, bolesti hlavy, nost, bolesti hlavy, 
ospalost, zimomospalost, zimomřřivostivost

�� Poruchy chovPoruchy chováánníí
-- iritabilita, ztriritabilita, ztrááta pozornosti, zta pozornosti, záájmujmu

�� Poruchy imunityPoruchy imunity
-- nnááchylnost k infektchylnost k infektůůmm

�� Pika Pika (tendence k poj(tendence k pojííddáánníí neobvyklých substancneobvyklých substancíí))
-- led, hlled, hlíína, omna, omíítkatka
-- potravinovpotravinováá pika : syrovpika : syrovéé brambory, celer, petrbrambory, celer, petržželel





KlinickKlinick éé ppřřííznaky sideropenickznaky sideropenickéé
anemieanemie

�� RýhovanRýhovanéé nehty, lomivnehty, lomivéé nehty, koilonychienehty, koilonychie

�� VypadVypadáávváánníí vlasvlasůů

�� RecidivujRecidivujííccíí afty afty úústnstníí sliznicesliznice

�� SuchSucháá kkůžůže, prurituse, pruritus

�� PlummerPlummer--WinsonWinsonůův syndromv syndrom
�� atrofie sliznic jazyka, pharyngu, jatrofie sliznic jazyka, pharyngu, jíícnucnu
�� ppáálenleníí jazyka, odynofagiejazyka, odynofagie

�� RagRagáády dy úústnstníích koutkch koutkůů



KlinickKlinick éé ppřřííznaky sideropenickznaky sideropenickéé ananéémie mie 
-- obrazemobrazem



GastrointestinGastrointestináálnlníí ppřřííččiny  iny  
sideropenicksideropenickéé anemieanemie

�� LLéékyky
�� nesteroidnnesteroidníí antireumatika, salicylantireumatika, salicylááty, antikoagulancia ty, antikoagulancia 

�� NNáádory dory žžaludku, staludku, střřeva, jeva, jíícnucnu

�� Crohnova choroba, ulceroznCrohnova choroba, ulcerozníí kolitidakolitida

�� CCééliakieliakie

�� Esofagitida, peptický vEsofagitida, peptický vřředed
�� jsou bjsou běžěžnými pnými přřííččinami manifestninami manifestníího krvho krváácenceníí

�� ale  neobvyklými pale  neobvyklými přřííččinami okultninami okultníího krvho krváácenceníí

�� TeleangiektTeleangiektáázie v oblasti GIT zie v oblasti GIT 





Anemie chronických chorobAnemie chronických chorob



Definice anemie chronických Definice anemie chronických 
onemocnonemocněěnníí

�� ACD (anaemia of chronic disease)ACD (anaemia of chronic disease)

�� oznaoznaččeneníí pro specifickou skupinu zpro specifickou skupinu zíískaných anemiskaných anemiíí vyskytujvyskytujííccíích se ch se 
u u řřady chronických onemocnady chronických onemocněěnníí (trvaj(trvajííccíích dch dééle nele nežž 11--2 m2 měěssííce)ce)

�� nezahrnuje annezahrnuje anéémie z krevnmie z krevníích ztrch ztráát, hemolýzyt, hemolýzy, , infiltrace kostninfiltrace kostníí
ddřřeneněě

�� obvykle nejsou obvykle nejsou řřazeny anazeny anéémie provmie prováázejzejííccíí chronickchronickáá jaternjaterníí, , 
ledvinnledvinnáá čči endokrinni endokrinníí on.    (multifaktorion.    (multifaktoriáálnlníí etiologie, ACD je jen etiologie, ACD je jen 
jednou z kauzjednou z kauzáálnlníích pch přřííččin)in)



Anemie chronických onemocnAnemie chronických onemocněěnníí

�� poprvpoprvéé popspopsáána v 30. letech 20. stoletna v 30. letech 20. stoletíí

�� plnplněě charakterizovcharakterizováána ana ažž v 50v 50..letech Cartwrightem a Wintrobemletech Cartwrightem a Wintrobem

�� nejnejččastastěějjšíší typ anemie u hospitalizovaných pacienttyp anemie u hospitalizovaných pacientůů a nemocných v a nemocných v 
pokropokroččilil éém vm věěkuku

�� vysokvysokáá incidence, druhý nejincidence, druhý nejččastastěějjšíší typ anemie po sideropenicktyp anemie po sideropenickéé
anemii anemii 

�� výskyt u vvýskyt u vííce nece nežž 1/2 nemocných s ca, u z1/2 nemocných s ca, u záánněětlivých stavtlivých stavůů
incidence klesincidence klesáá

�� mezioborový problmezioborový probléémm

�� ččasto zamasto zaměňěňovováána za sideropenickou anemii a nesprna za sideropenickou anemii a nespráávnvněě llééččenaena



Etiologie anemie chronických Etiologie anemie chronických 
onemocnonemocněěnníí

�� ChronickChronickéé infekceinfekce (osteomyelitida, chronický z(osteomyelitida, chronický záánněět ledvin a t ledvin a 
momoččových cest, infekce HIV, chronickových cest, infekce HIV, chronickéé kokožžnníí procesyprocesy-- dekubity, dekubity, 
bbéércovrcovéé vvřředyedy……))

�� ChronickChronickéé neinfekneinfekččnníí zzáánněětlivtlivéé stavystavy(syst(systéémovmovéé onemocnonemocněěnníí
pojiva, nespecifickpojiva, nespecifickéé ststřřevnevníí zzáánněěty, glomerulonefritidyty, glomerulonefritidy……))

�� NNáádorovdorováá onemocnonemocněěnníí (solidn(solidníí nnáádory a hematologickdory a hematologickéé malignity)malignity)

�� TraumatickTraumatickéé a pooperaa pooperaččnníí stavystavy(po(pošškozenkozeníí teplem, stavy po teplem, stavy po 
transplantaci orgtransplantaci orgáánnůů, chronick, chronickéé rejekce)rejekce)



Patogeneze anemie chronických Patogeneze anemie chronických 
onemocnonemocněěnníí

�� ZvýZvýššenenáá produkce zprodukce záánněětlivých cytokintlivých cytokinůů (TNF (TNF αα, IL, IL--1, IL1, IL--4, IL4, IL--6, IL6, IL--10 a 10 a 
IFN IFN γγ))

�� ZvýZvýššenenáá produkce hepcidinu  v jprodukce hepcidinu  v jáátrechtrech (centr(centráálnlníí regularegulaččnníí protein pro protein pro 
metabolismus metabolismus žželeza)eleza)

�� vazbou zvývazbou zvýšš. mno. množžstvstvíí hepcidinu na feroportin I na bazhepcidinu na feroportin I na bazáálnlníí vrstvvrstvěě
enterocytenterocytůů resp. monocytoresp. monocyto--makrofmakrofáágovgovéého systho systéému je blokovmu je blokováán pn přřenos Fe enos Fe 
ppřřes tyto bunes tyto buněčěčnnéé membrmembráány a vznikny a vznikáá jeho relativnjeho relativníí nedostatek pro nedostatek pro 
erytropoezuerytropoezu

�� suprese erytroidnsuprese erytroidníích progenitorch progenitorůů (BFU(BFU--E) i prekurzorE) i prekurzorůů (CFU(CFU--E) pod E) pod 
vlivem ILvlivem IL-- 1, TNF1, TNFαα, IFN, IFNγγ a a αα--1 antitrypsinu (ale i vliv sn1 antitrypsinu (ale i vliv sníížženenéé dostupnosti dostupnosti 
Fe)Fe)

�� je redukovje redukováána tvorba endogennna tvorba endogenníího erytropoetinu, resp. vznikho erytropoetinu, resp. vznikáá jeho jeho 
relativnrelativníí nedostatek nedostatek –– ILIL --1, TNF1, TNFαα

�� vznikvznikáá parciparciáálnlněě inefektivninefektivníí erytropoeza a erytrofagocyterytropoeza a erytrofagocytóózaza-- TNFTNFαα, , 
ppřřeežžíívváánníí erytrocyterytrocytůů je obvykle zkrje obvykle zkráácenoceno





HepcidinHepcidin
-- klkl ííččovováá role prole přři rozvoji ACDi rozvoji ACD

�� klklííččový dynamický regulový dynamický reguláátor homeosttor homeostáázy zy žželezaeleza

�� podpodííll íí se na procesu rychlse na procesu rychléé degradace ferroportinu  degradace ferroportinu  
(transmebr(transmebráánový pnový přřenaenaššeečč Fe) v buFe) v buňňkkáách (makrofch (makrofáágy, enterocyty, gy, enterocyty, 
hepatocyty)hepatocyty)

�� produkovprodukováán v jn v jáátrech trech 
-- ppřři zi záánněětu  a  u ntu  a  u náádordorůů (p(půůsobensobeníím ILm IL--6)6)
-- ppřři vysoki vysokéém pm přříívodu Fevodu Fe

�� negativnnegativníí regulreguláátor procesu absorpce Fe v enterocytech a tor procesu absorpce Fe v enterocytech a 
uvoluvolňňovováánníí Fe v monocytoFe v monocyto--makrofmakrofáágovgovéém systm systéémumu

�� pokles hladiny Fe v krvi mpokles hladiny Fe v krvi můžůže být pe být přřitom mechanismem pitom mechanismem přřirozenirozenéé
imunity imunity -- antimikrobiantimikrobiáálnlníí peptid peptid 



ÚÚččinek hepcidinu na pinek hepcidinu na přřesuny Feesuny Fe

v organismuv organismu

hepcidin

FeFe

Fe Fe

hepcidin

zás.
Fe

ery

krev

krev

Fe



ProblProbléémy diferencimy diferenciáálnlníí diagnostiky diagnostiky mezi mezi 
anemianemiíí sideropenickou sideropenickou 

a anemia anemiíí chronických chorobchronických chorob

A. sideropenickA. sideropenickáá

mikrocytmikrocytáárnrníí

hypochromnhypochromníí
____________________________________________________________________________

zpozpoččáátku mtku můžůže býte být

normocytnormocytáárnrníí

normochromnnormochromníí

A. chronických chorobA. chronických chorob

normocytnormocytáárnrníí

normochromnnormochromníí
____________________________________________________________________

30% nemocných 30% nemocných 
mmáá MCV MCV <84 fl<84 fl

50% nemocných 50% nemocných 
mmáá MCHCMCHC<320 g<320 g//ll



DiferenciDiferenciáálnlníí diagnostikadiagnostika
mezi a.sideropenickou  a  a.chron.chorobmezi a.sideropenickou  a  a.chron.chorob

A. sideropenickA. sideropenickáá ACDACD

FeFe nníízkzkéé nníízkzkéé

CVKCVK vysokvysokáá norm./ninorm./nižžšíší

Sat.Sat. velmi nvelmi níízkzkáá snsníížženenáá

FerritinFerritin nníízkýzký norm./vysokýnorm./vysoký

Siderobl.KDSiderobl.KD 00 5 5 -- 20 %20 %

Sol.rec.transf.              vysokSol.rec.transf.              vysokéé norm./nnorm./níízkzkéé



Diagnoza deficitu Fe pDiagnoza deficitu Fe přři a.chr.chor.i a.chr.chor.

saturace transferinu Fesaturace transferinu Fe snsníížženenáá

resorpresorpččnníí kkřřivka Feivka Fe zvýzvýššenenáá

erytrocyterytrocytáárnrníí ZnZn--protoporfyrinprotoporfyrin zvýzvýššenýený
marker Femarker Fe--deficitndeficitníí erytropoezyerytropoezy

hypochromnhypochromníí ery v perif. krvi ery v perif. krvi >> 10 %10 %
marker Femarker Fe--deficitndeficitníí erytropoezy                                   norma erytropoezy                                   norma << 2,5%2,5%

ferritin v sferritin v sééruru << 50 50 µµg/lg/l

solubilnsolubilníí receptory transferinureceptory transferinu zvýzvýššenenéé
problprobléém standardizace metody                                  m standardizace metody                                  ppřřed led lééččbou EPObou EPO

Fe v kostnFe v kostníí ddřřeni                                       sneni                                       sníížženenéé
zlatý standardzlatý standard



DalDalšíší znznáámkymky
anemie chronických chorobanemie chronických chorob

�� NenNeníí výraznvýraznáá anizocytanizocytóózaza

�� DDřřeeňň je normje normáálnlněě bunbuněčěčnnáá (nejsou(nejsou--li metastli metastáázy)zy)

�� nenneníí zmnozmnožženeníí erytropoezyerytropoezy

�� Fe v makrofFe v makrofáázzíích kostnch kostníí ddřřeneněě je normje normáálnlníí nebo i zvýnebo i zvýššenenéé
(makrof(makrofáágy vyplngy vyplněěnnéé žželezem)elezem)

�� Na rozdNa rozdííl od anemie sideropenickl od anemie sideropenickéé

�� resorpresorpččnníí kkřřivka Fe nenivka Fe neníí zvýzvýššenenáá

�� solubilnsolubilníí receptory transferinu nejsou zvýreceptory transferinu nejsou zvýššenenéé

�� JeJe--li u anemie chronických chorob ferritin li u anemie chronických chorob ferritin << 50 ug/l, je 50 ug/l, je 
pravdpravděěpodobný soupodobný souččasný deficit Feasný deficit Fe



NormochromnNormochromníí normocytnormocytáárnrníí anemieanemie

retikulocyty

zvýšené normální / snížené

hemolytická posthemoragická endokrinopatie
nefrogenní

jaterní chor.

sternální punkce 

nízké
normální / vysoké

anemie 
chron.chorob

časný 
deficit Fe

Fe v krvi



MakrocytMakrocytáárnrníí anemieanemie



RozdRozděělenleníí makrocytmakrocytáárnrníích anemich anemiíí
MCV MCV >> 96 fl96 fl

�� MegaloblastickMegaloblastickéé

-- porucha syntporucha syntéézy DNAzy DNA
�� deficit vitamdeficit vitamíínu Bnu B1212 / kyseliny listov/ kyseliny listovéé

-- 3030--50% v50% vššech makrocytech makrocytáárnrníích anemich anemiíí

�� vrozenvrozenéé poruchy syntporuchy syntéézy DNAzy DNA

�� llééky indukovanky indukovanáá

-- methotrexat, cytosinmethotrexat, cytosin--arabinosid, cyklofosfamidarabinosid, cyklofosfamid

�� toxicktoxickáá porucha syntporucha syntéézy DNA (arsen)zy DNA (arsen)

�� NemegaloblastickNemegaloblastickéé

-- syntsyntééza DNA nenza DNA neníí poruporuššenaena



Megaloblastové anémie

  skupina anem.sy rskupina anem.sy růůznznéé patogeneze vyznapatogeneze vyznaččujujííccíí
se megaloblastovou pse megaloblastovou přřestavbou v KDestavbou v KD

  Etiologie:Etiologie:

  -- porucha metabolismu vit. porucha metabolismu vit. BB1212 nebo kys. list.nebo kys. list.

  -- porucha syntporucha syntéézy DNA zy DNA -- ppůůsobensobeníí lléékkůů

  (antimetabolity, cytostatika)(antimetabolity, cytostatika)

  -- porucha v genetickporucha v genetickéém vybavenm vybaveníí bb. (MDS)bb. (MDS)

  



MakrocytMakrocytáárnrníí ananéémie mie -- schschéémama

RETIKULOCYTY

↑↑↑↑

krvácení

hemolýza

při 
th.vit.B12+

kys.list.

MEGALOB. NORMOBL.

hypotyreóza

jat.poruchy

alkoholismus

hypoplast.an.

nedost.B12

folátu

porucha 
synt.DNA

N-↑↑↑↑

KD



NemegaloblastovNemegaloblastovéé makrocytmakrocytáárnrníí a.a.

�� akcelerovanakcelerovanáá erytropoezaerytropoeza
-- hemolytickhemolytickéé anemieanemie
-- posthemorrhagickposthemorrhagickéé anemieanemie

�� zvzvěěttššený povrch erytrocytený povrch erytrocytůů
-- jaternjaterníí choroby, obstrukchoroby, obstrukččnníí ikterusikterus
-- splenektomiesplenektomie

�� dysplastickdysplastickéé ananéémiemie
�� alkoholismus    (makrocytoza i bez anemie)alkoholismus    (makrocytoza i bez anemie)
�� hypothyreozahypothyreoza
�� CHOPNCHOPN
�� artefakt  (hyperglykartefakt  (hyperglykéémie, vysokmie, vysokáá leukocytoza)leukocytoza)



PernicioznPerniciozníí anemieanemie

�� vysoký výskyt ve Skandinvysoký výskyt ve Skandinááviivii
-- incidence 10 / 100 tis. obyv.incidence 10 / 100 tis. obyv.

�� prprůůmměěrný vrný věěk pk přři dg. 60 leti dg. 60 let
-- zzřříídka pdka přřed 30.rokem ved 30.rokem věěkuku

�� žženy / mueny / mužži   1,4:1i   1,4:1

�� prprůůmměěrnrnáá doba od podoba od poččáátku ptku přřííznakznakůů do diagndo diagnóózy zy 
15 m15 měěssííccůů



KlinickKlinick éé ppřřííznaky znaky 
pernicioznperniciozníí anemieanemie

KlasickKlasickáá tritriááda pda přřííznakznakůů na pona poččáátkutku

�� slabostslabost

�� bolavý jazykbolavý jazyk

�� parestezieparestezie



HlavnHlavníí klinickklinickéé ppřřííznakyznaky
ppřři zjii zji ššttěěnníí dg perniciozndg perniciozníí anemieanemie

�� ppřřííznaky anemieznaky anemie 58%58%
�� parestesie parestesie 13 %13 %
�� zazažžíívacvacíí potpotíížže e 11 %11 %
�� bolavý jazyk / bolavý jazyk / úústasta 7 %7 %
�� ztrztrááta hmotnostita hmotnosti 5 %5 %
�� poruchy chporuchy chůůzeze 3 %3 %
�� ostatnostatníí 3 %3 %



ObjektivnObjektivníí nnáález lez 
u pernicioznu perniciozníí anemieanemie

�� svsvěětle tle žžlutlutáá kkůžůžee

�� jazyk vzhledu syrovjazyk vzhledu syrovéého masaho masa

�� neurologickneurologickéé projevyprojevy

-- poruchy rovnovporuchy rovnovááhyhy

-- výraznvýraznáá slabostslabost

-- spasticitaspasticita



LaboratornLaboratorníí nnáález lez 
u pernicioznu perniciozníí anemieanemie

�� makrocytoza pmakrocytoza přředchedcháázzíí anemiianemii

-- MCV 110MCV 110--130 fl  (a130 fl  (ažž 160 fl)160 fl)

-- MCHC v normMCHC v norměě

�� leukopenie, neutropenieleukopenie, neutropenie

�� trombocytopenietrombocytopenie

-- abnormabnormáálnlníí tvary / velktvary / velkéé trombocytytrombocyty

�� Fe v sFe v sééru stru střřednedněě zvýzvýššenenéé

�� hyperplastickhyperplastickáá kostnkostníí ddřřeeňň

-- megaloblastickmegaloblastickáá erytropoezaerytropoeza







ProtilProtiláátky u perniciozntky u perniciozníí anemieanemie

�� proti parietproti parietáálnlníím bb.m bb. 84 %84 %
-- v sv sééruru

-- v v žžaludealudeččnníí ššťťáávvěě

-- zdravzdravíí mumužžii v sv sééruru 55--10 %10 %

-- zdravzdravéé žženy v seny v sééru       15ru       15--20 %20 %

�� proti vnitproti vnitřřnníímu faktorumu faktoru 56 %56 %

�� proti proti ššttíítntnéé žžlláázeze 55 %55 %



HemolytickHemolytickéé anemieanemie



LaboratornLaboratorníí znznáámky hemolýzy  mky hemolýzy  

známky 
destrukce 
erytrocyt ů

extra-
vaskulární

známky 
akcelerované
erytropoezy

intra-
vaskulární

nepřímý
bilirubin retikulocytyLD

volný HGB v séru
pokles haptoglobinu

pokles
HGB makrocytóza



RozdRozděělenleníí hemolytických anemihemolytických anemiíí

korpuskulární

autoimunitní

extrakorpuskulární

neimunitní

RA, OA, červený KO mikroskopicky

přímý antiglobulinový test 
PAT

osmotická
rezistence ery

snížená
pozitivní negativní



KorpuskulKorpuskul áárnrn íí hemolytickhemolytickéé anemieanemie

�� vrozenvrozenéé a za zíískanskanéé (jen PNH)(jen PNH)

�� podle povahy postipodle povahy postižženeníí eryery

-- z poruchy membrz poruchy membráány eryny ery

-- z poruchy metabolismu erytrocytz poruchy metabolismu erytrocytůů

-- z poruchy struktury hemoglobinuz poruchy struktury hemoglobinu



HemolytickHemolytickéé stavy s poruchou stavy s poruchou 

membrmembráány erytrocytny erytrocytůů

�� heredithereditáárnrníí sfsféérocytrocytóózaza

�� heredithereditáárnrníí eliptocyteliptocytóózaza

�� heredithereditáárnrníí stomatocytstomatocytóózaza

�� heredithereditáárnrníí akantocytakantocytóózaza

�� paroxysmparoxysmáálnlníí nonoččnníí hemoglobinuriehemoglobinurie



HemolytickHemolytickéé stavy s poruchou    stavy s poruchou    
metabolismu erytrocytmetabolismu erytrocytůů

�� snsníížženenáá aktivita enzymaktivita enzymůů v eryv ery-- zkrzkráácencenéé ppřřeežžíívváánníí eryery
�� genetickgenetickéé odchylkyodchylky-- bodovbodovéé mutace, inzerce, delecemutace, inzerce, delece

�� defekty enzymdefekty enzymůů anaerobnanaerobníí glykolýzyglykolýzy-- defekt defekt 
pyruvpyruváátkintkináázy, hexokinzy, hexokináázyzy

�� defekty enzymdefekty enzymůů glutationovglutationovéého metabolismuho metabolismu-- defekt defekt 
GG--66--PDH, glutationsyntetPDH, glutationsyntetáázy a glutathionreduktzy a glutathionreduktáázyzy

�� defekty enzymdefekty enzymůů nukletidovnukletidovéého metabolismuho metabolismu



HemolytickHemolytickéé stavy z poruchy struktury        stavy z poruchy struktury        
hemoglobinuhemoglobinu

�� vrozenvrozenéé geneticky podmgeneticky podmíínněěnnéé poruchy primporuchy primáárnrníí struktury struktury 
hemogl. hemogl. řřetetěězczcůů –– hemoglobinopatiehemoglobinopatie

�� Hemoglobinopatie SHemoglobinopatie S
�� Hemoglobinopatie CHemoglobinopatie C
�� Choroby z Hb D,EChoroby z Hb D,E
�� Choroby z nestabilnChoroby z nestabilníích hemoglobinch hemoglobinůů
�� Hemoglobinopatie s hemoglobiny MHemoglobinopatie s hemoglobiny M
�� Hemoglobinopatie s hemoglobiny se zvýHemoglobinopatie s hemoglobiny se zvýššenou afinitou enou afinitou 

ke kyslke kyslííkuku
�� Thalasemie alfa, betaThalasemie alfa, beta



ThalasemieThalasemie

�� ananéémie zpmie způůsobensobenéé poruchou tvorby jednoho nebo poruchou tvorby jednoho nebo 
vvííce polypeptidových ce polypeptidových řřetetěězczcůů hemoglobinuhemoglobinu

�� vrozenvrozenáá dděědidiččnnáá on.on.

�� popošškozenkozeníí alfa alfa řřetetěězcezce-- alfa thalasemiealfa thalasemie

�� popošškozenkozeníí beta beta řřetetěězcezce-- beta thalasemiebeta thalasemie



ThalasemieThalasemie-- lab.nlab.náálezylezy

�� mikrocytmikrocytáárnrníí hypochromnhypochromníí ananéémiemie
�� anizocytozaanizocytoza
�� poikilocytoza, bazofilnpoikilocytoza, bazofilníí teteččkovkováánníí, ter, terččovitovitéé

erytrocyty, Howellerytrocyty, Howell--Jollyho tJollyho těěll íískaska
�� haptoglobin snhaptoglobin sníížžen, zvýen, zvýšš. bili. bili
�� v KD lehkv KD lehkáá hyperplazie erytropoezy se zvýhyperplazie erytropoezy se zvýššenými enými 

zzáásobami sobami žželezaeleza



ExtrakorpuskulExtrakorpuskuláárnrníí hemolytickhemolytickéé
anemieanemie

�� ImunitnImunitníí hemolytickhemolytickéé anemieanemie

-- zpzpůůsobensobenéé alloprotilalloprotiláátkamitkami-- protilprotiláátky namtky namíířřenenéé
proti antigennproti antigenníím strukturm strukturáám erym ery

1. akutn1. akutníí (intravaskul(intravaskuláárnrníí) hemolytick) hemolytickéé

potransfuznpotransfuzníí reakcereakce

2. pozdn2. pozdníí potransfuznpotransfuzníí hemolytickhemolytickáá reakcereakce

3. hemolytick3. hemolytickéé on. novorozenceon. novorozence



DiferenciDiferenciáálnlníí diagnostika anemidiagnostika anemiíí
z poruchy syntz poruchy syntéézy hemuzy hemu

a.sideropenická
(IDA)    

ACD a. sidero 
blastická

thalasémie

S-Fe ↓ ↓ ↑ N- ↑

saturace 
transferinu 

↓ ↓- N ↑ N- ↑

S-ferritin (ug/l) ↓ (<20) N- ↑ ↑ ↑

KD- sideroblasty ↓ (< 20%) ↓ (< 20%) ↑
(prstenčité)

N- ↑

KD- siderofágy ↓- 0 N- ↑ ↑ N- ↑

S-sTfR ↑ N- ↓ ↑ N- ↑

Elfo Hb N N N ↑ Hb A2
N-↑ HbF



ExtrakorpuskulExtrakorpuskuláárnrníí hemolytickhemolytickéé anemieanemie

�� ImunitnImunitníí hemolytickhemolytickéé anemieanemie
-- zpzpůůsobensobenéé autoprotilautoprotiláátkamitkami
1. autoimunn1. autoimunníí hemolytickhemolytickáá anemie s    anemie s    

tepelnými protiltepelnými protiláátkami (70%)tkami (70%)
2. autoimunn2. autoimunníí hemolytickhemolytickáá anemie sanemie s

chladovými protilchladovými protiláátkami (10%)tkami (10%)
3. paroxysm3. paroxysmáálnlníí chladovchladováá hemoglobinurie (2%)hemoglobinurie (2%)
4. pol4. poléékovkovéé hemolytickhemolytickéé anemie (12%)     anemie (12%)     



ExtrakorpuskulExtrakorpuskuláárnrníí hemolytickhemolytickéé ananéémiemie

�� NeimunnNeimunníí hemolytickhemolytickéé ananéémiemie

-- z chemických a metabolických pz chemických a metabolických přřííččinin--Cu, Pb, Cu, Pb, 
kyslkyslíík, jedy, nedostatek fosfk, jedy, nedostatek fosfáátutu

-- z infekz infekččnníích pch přřííččinin-- malmaláárie, leptospirrie, leptospiróózaza
-- z fyzikz fyzikáálnlníích pch přřííččinin-- poppopááleniny, umleniny, uměělléé chlopnchlopněě,   ,   
extrakorporextrakorporáálnlníí oboběěhh

-- mikroangiopatickmikroangiopatickéé hemolytickhemolytickéé ananéémie mie 



HereditHereditáárnrníí sferocytsferocytóózaza

�� Prevalence  20 : 100.000Prevalence  20 : 100.000

�� U 95% pU 95% přříípadpadůů je pozitivnje pozitivníí rodinnrodinnáá anamnanamnéézaza

�� Ikterus Ikterus ččastý po narozenastý po narozeníí (30(30--50%), pozd50%), pozděěji ji 

variabilnvariabilníí, podobn, podobněě jako anemie jako anemie 

-- hemolytickhemolytickéé krize (ikterus, horekrize (ikterus, horeččka, bolesti bka, bolesti břřicha)icha)

�� Splenomegalie u 75 %Splenomegalie u 75 %

-- bez hepatomegaliebez hepatomegalie

�� BilirubinovBilirubinováá lithilithiááza v dospza v dospěělosti u 40losti u 40--80 %80 %



AutoimunitnAutoimunitníí hemolytickhemolytickáá anemieanemie
AIHAAIHA

AIHA
s tepelnými 

autoprotilátami

AIHA
s chladovými 

autoprotilátkami

IgG
nejsou monoklonální
neváží komplement
extravaskulární hemolýza

IgM
často monoklonální
váží komplement
intravaskulární hemolýza



AIHA s tepelnými protilAIHA s tepelnými protiláátkamitkami
zzáákladnkladníí onemocnonemocněěnníí

�� systsystéémovmováá zzáánněětlivtliváá onemocnonemocněěnníí

-- SLE, RA, sklerodermie, ulceroznSLE, RA, sklerodermie, ulcerozníí kolitidakolitida

�� lymfoproliferativnlymfoproliferativníí malignmaligníí chorobychoroby

-- CLL, lymfomy, MM, WaldenstromCLL, lymfomy, MM, Waldenstrom

�� choroby s poruchami imunitychoroby s poruchami imunity

-- AIDSAIDS



AIHA s tepelnými protilAIHA s tepelnými protiláátkamitkami
klinickklinickáá manifestacemanifestace

�� klinickklinickéé formy rformy růůznznéé
-- mmíírnrnáá anemie anemie ……. . 
-- aažž fatfatáálnlníí fulminantnfulminantníí hemolýzahemolýza

�� nevysvnevysvěětlentlenáá horehoreččka, bolest bka, bolest břřicha, bolest icha, bolest 
hlavy, anorexie, zmatenosthlavy, anorexie, zmatenost

�� tromboflebitidatromboflebitida



AIHA s tepelnými protilAIHA s tepelnými protiláátkamitkami
laboratornlaboratorníí obrazobraz

�� PAT (CoombsPAT (Coombsůův test) pozitivnv test) pozitivníí v 95 %v 95 %
-- jen IgG jen IgG 2020--66 %66 %

-- IgG+C3 IgG+C3 2424--63 %63 %

-- jen C3jen C3 77--14 %14 %

-- PAT negativnPAT negativníí 11--4 %4 %

oo IgA zprostIgA zprostřředkovanedkovanáá hemolýzahemolýza



MikroangiopatickMikroangiopatickáá hemolytickhemolytickáá
anemie, MAHAanemie, MAHA

PAT negativnPAT negativníí hemolytickhemolytickáá anemieanemie

�� TrombotickTrombotickáá trombocytopenicktrombocytopenickáá purpura purpura 
TTP,  m.Moschkowitz (1924)TTP,  m.Moschkowitz (1924)

�� HemolytickoHemolyticko--uremický syndrom, HUSuremický syndrom, HUS

�� Syndrom HELLP u tSyndrom HELLP u těěhotných hotných žženen



Patofyziologie TTP / HUSPatofyziologie TTP / HUS

�� DestiDestiččkovkovéé tromby v mikrocirkulacitromby v mikrocirkulaci
-- vWF + trombocyty + malvWF + trombocyty + maléé mnomnožžstvstvíí fibrinufibrinu
-- termintermináálnlníí arterioly a kapilarterioly a kapilááryry
-- subendotelisubendoteliáálnlníí hyalinnhyalinníí depozitadepozita
-- normnormáálnlníí hladiny koagulahladiny koagulaččnníích faktorch faktorůů
-- konzumpkonzumpččnníí trombocytopenietrombocytopenie

�� MechanickMechanickáá hemolýza, PAT negativnhemolýza, PAT negativníí
-- schistocyty v perifernschistocyty v periferníí krvi majkrvi majíí snsníížženou deformabilituenou deformabilitu



Faktor vonWillebrand (vWF) u TTPFaktor vonWillebrand (vWF) u TTP

�� multimernmultimerníí protein, syntetizovaný a skladovaný v protein, syntetizovaný a skladovaný v 
endoteliendoteliáálnlníích buch buňňkkááchch

�� popošškozenkozenéé endoteliendoteliáálnlníí bubuňňky uvolky uvolňňujujíí velkvelkéé
multimery vWF do krvemultimery vWF do krve
-- za normza normáálnlníích okolnostch okolnostíí jsou jsou ššttěěpenpenéé metaloprotemetaloproteáázou zou 

ADAMTS13ADAMTS13

�� deficit metaloprotedeficit metaloproteáázy (u vzy (u věěttššiny pac. s TTP)iny pac. s TTP)
-- familifamiliáárnrníí
-- zzíískanýskaný

oo inhibujinhibujííccíí protilprotiláátkatka
oo uvolnuvolněěnníí velkvelkéého mnoho množžstvstvíí multimermultimerůů vWF z povWF z pošškozených kozených 

endoteliendoteliáálnlníích bunch buněěkk



TTP / HUSTTP / HUS
ppřřííznakovznakováá pentpentáádada

�� MAHAMAHA

�� trombocytopenietrombocytopenie

�� horehoreččkaka

�� akutnakutníí selhselháánníí ledvinledvin

�� neurologickneurologickáá symptomatologiesymptomatologie



TTP / HUSTTP / HUS
charakteristika syndromucharakteristika syndromu

�� mladý vmladý věěk: prk: průůmměěr 42 rokr 42 rokůů (18(18--72)72)

�� ddřřííve zdravve zdravíí jedincijedinci

�� akutnakutníí zazaččáátek chorobytek choroby

�� fulminantnfulminantníí prprůůbběěhh

�� choroba mchoroba můžůže být smrtelne být smrtelnáá
�� vvěěttššina ina úúmrtmrtíí nastnastáávváá do 48 hodindo 48 hodin

�� incidence stoupincidence stoupáá



AplastickAplastickáá anemieanemie



AplastickAplastickáá anemieanemie

�� selhselháánníí hematopoetických kmenových bunhematopoetických kmenových buněěk ve svk ve svéé
schopnosti sebeobnovy a udrschopnosti sebeobnovy a udržžovováánníí konstantnkonstantníího ho 
poolu kmenových bunpoolu kmenových buněěkk

�� hypocelularita kostnhypocelularita kostníí ddřřeneněě

�� perifernperiferníí cytopeniecytopenie

�� imunitnimunitníí mechanismymechanismy-- inhibice Tinhibice T--lymfocyty lymfocyty 
protilprotiláátkami nebo lymfokinytkami nebo lymfokiny



AplastickAplastickáá anemieanemie
charakteristikacharakteristika

�� chronickchronickéé selhselháánníí kostnkostníí ddřřeneněě
-- lilišíší se od agranulocytse od agranulocytóózyzy

-- lilišíší se od se od ččististéé aplapláázie zie ččervenervenéé řřadyady
oo pure red cell aplasiapure red cell aplasia

�� prpráázdnzdnáá / tukov/ tukováá kostnkostníí ddřřeeňň

�� nníízkzkéé procento CD34+ bunprocento CD34+ buněěk v KDk v KD

�� nníízký pozký poččet  koloniet  koloniíí ppřři kultivaci CFUi kultivaci CFU--GMGM



Aplastické anémie
- dělení

�� podle vznikupodle vzniku
-- vrozenvrozenéé (Fanconiho, Blackfanova(Fanconiho, Blackfanova--
Diamondova)Diamondova)

-- zzíískanskanéé: idiopatick: idiopatickéé
sekundsekundáárnrníí

�� podle zpodle záávavažžnostinosti
-- chronickchronickáá cytopeniecytopenie
-- ttěžěžkkáá aplastickaplastickáá ananéémiemie
-- velmi tvelmi těžěžkkáá aplastickaplastickáá ananéémiemie



TTěžěžkkáá forma aplastickforma aplastickéé anemieanemie
nnáálezy v perifernlezy v periferníí krvikrvi

�� granulocyty          granulocyty          << 0,5 x 100,5 x 1099/l/l

�� retikulocytyretikulocyty < 1 %< 1 %

<< 40 x 1040 x 1099/l/l

�� trombocyty            trombocyty            << 20 x 1020 x 1099/l/l



DiferenciDiferenciáálnlníí diagndiagnóóza za 
aplastickaplastickéé anemieanemie

�� akutnakutníí leukleukéémiemie

�� myelodysplastický syndrommyelodysplastický syndrom

�� pernicioznperniciozníí anemieanemie

�� paroxyzmparoxyzmáálnlníí nonoččnníí hemoglobinuriehemoglobinurie

�� Fanconiho vrozenFanconiho vrozenáá anemieanemie

�� imunitnimunitníí cytopeniecytopenie



TelehematologieTelehematologie

http://telemedicina.med.muni.cz/telehematologie/http://telemedicina.med.muni.cz/telehematologie/


