ANEMIE
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Oddéleni klinické hematologie FN
Brno




Definice anemie

Anemie (chudokrevnost) - chorobny stav,
charakterizovany snizenim hemoglobinu pod
fyziologickou mez pro dany vék a pohlavi

Vétsinou doprovodny syndrom jinych onemocnéni

Anemicky syndrom- pfriCinou anemie nemusi byt
porucha krvetvorby, ale cela rada nejruznéjsich
chor. stavu




Normalni hodnoty KO

HGB M 130-176g/l Z 120-160g/I
Ery (RBC) M 4,0-540%/1 3 3 g.5 4x1012/
Hematokr. (HCT) M O0,39-0,51 (35046

Stredni objem ery (MCV) 84-96 fl
Hemoglobin v ery (MCH) 28-34 pg
Koncentrace HGB v ery (MCHC) 320-370 g/l
Distribucni Sire ery (RDW) 10,0-15,2%

Trombocyty (PLT) 150-35107I
Stredni objem trombocwt(MPV) 7,8-11,0 fl
Leukocyty (WBC) 4,0-10,0x107/I




Distribucni Sife erytrocytu
RDW, red cell distribution width

Pocet
ery norma < 15 %

Prameér ery




Interpretace hodnot KO

Dehydratace (hemokoncentrace) falesne zlepsuje
hodnoty KO

Hypervolemie (gravidita, rozsahla infuzni terapie) zhorsuje
hodnoty KO

Akutni krevni ztrata muze mit v dvodnich hodinach
normalni hodnoty KO

Nespravny odbér z kanyly- zhorSuje hodnoty KO
Indexy erytrocytu jsou pruméernymi hodnotami vSech ery

mikrocytoza nemusi byt patrna pfi soucasnem deficitu
folatu (je vSak vysoka hodnota RDW)




Klinické priznaky anemie

souvisi s poruchou prokrveni tkani a jejich
nedostateCcnym zasobovanim kyslikem

Intenzita priznaku zavisi na rychlosti vzniku

vznika-li anemie pomalu, uplatfiiuji se
kompenzacni mechanismy




Kompenzachi mechanismy anemie

lepsi vyuzivani kysliku- posun disociacni
krivky doprava (1 2,3 difosfoglyceratu v ery)
presun krve z tkani mene citl. na nedostatek
O, (ledviny, kuze)

1 min. vydej, umoz. | viskozitou krve

1 erytropoezy (zvySenim produkce

erytropoetinu)




Diagnosticky pristup

= Anamneéeza: RA:. anemie, ikterus, splenektomie

OA: krevni ztraty, operace GIT, alkohol, NSA, menses,
aborty, gravidity, toxicke latky

= Fyzikalni vys: lymfadenopatie, organomegalie,
hemoragicka diatéza

= Laboratorni vysetreni




Laboratorni vysetreni pri dif.dg.anemii

KO , diferencialni rozpocCet , retikulocyty
morfologie erytrocytu v periferni krvi
Fe v séru, sat. transferinu, feritin, transferin

kKys. listova, vit. B,,, bili, LD, EPO, ev. vstreb.
krivka Fe, SOK

SP, trepanobiopsie (barveni Fe)




Morfologie erytrocytu

- mikrocyty

- makrocyty

- anizocytoza- pritomnost nestejné velkych
erytrocytu

- hypochromie

- anulocyty

- polychromazie- pfit. mladych ery se zbytkovym
obsahem RNA, modrofialové zbarveni




Morfologie erytrocytu

- terCovite erytrocyty - drepanocyty (srpkovité)
- sférocyty - slzi€kovite erytrocyty

- stomatocyty

- ovalocyty

- poikilocyty

- schistocyty

- echinocyty- neostre, kratké, az 20 vybézku

- akantocyty- ostre, delSi, do 10 vybézku




Morfologie erytrocytu

- bazofilni teCkovani- nahromadéni ribozomu

- Howell-Jollyho téliska- fragmenty DNA

- Cabotovy prstence- zbytek jaderne membrany
erytrocytu

- Heinzova téliska- agregaty hemoglobinu, které se
dotykaji vnitfni membrany erytrocytu




Red cell
abnormality

Normal

Macrocyte

Target cell

Stomatocyte

Pencil cell

Echinocyte

Acanthocyte

Causes

Liver disease, alcoholism.
Oval in megaloblastic
anaemia

Iron deficiency, liver disease,
haemoglobinopathies,
post-splenectomy

Liver disease, alcoholism

Iron deficiency

Liver disease,
post-splenectomy.
storage artefact

Liver disease, abetalipo-
proteinaemia, renal failure

Red cell
abnormality

Microspherocyte

Fragments

Elliptocyte

Tear drop
poikilocyte

Basket cell

Sickle cell

Microcyte

Hereditary spherocytosis,
autoimmune haemolytic
anaemia,

septicaemia

DIC, microangiopathy, HUS,
TTP, burns, cardiac valves

Hereditary elliptocytosis

Myelofibrosis,
extramedullary
haemopoiesis

Oxidant damage-
e.g. G6PD deficiency,
unstable haemoglobin

Sickle cell anaemia

Iron deficiency,
haemoglobinopathy




Klasifikace anémii obecné

TN

!

Pracovni +

predbézna diff. dg \
Nezbytna pro

l zahajeni cilene

Vysetfeni terapie




Morfologicka klasifikace

MCV: MCH:

| 84 fl - mikrocytarni 28 - 34 pg
84-95 fl - normocytarni normochromni

1 96 fl - makrocytarni <28 pg
RDW :

> 15,2 - s anizocytdzou

hypochromni

< 15,2 - homogenni

Friedmann, 1994




Mikrocytarni hypochromni anemie

sideropenickée

fragmentacni HA

[3-talasemie homozygot

RDW>15,2

ACD
[3-talasémie heterozygot

sideroblastické

RDW<15,2




Normocytarni normochromni anemie

Incipientni sideropenicke
sy myelofibrozy

RDW>15,2

hereditarni sférocytoza
aplasticka anemie

ACD v pocCinajicich stadiich
akutni poztratova
sideroblasticke

RDW<15,2




Makrocytarni normochromni anemie

perniciozni anemie

tehotenské megaloblastove a-

RDW>15,2

sideroblastickeé a.
AIHA

JAVAN
MDS
ci jater, hypotyredza

RDW<15,2




Patofyziologicka klasifikace

1. Anemie z poruchy tvorby erytrocytu
2. Anemie ze zvysene ztraty erytrocytu

3. Akutni posthemorhagicka anemie




Anemie z poruchy tvorby erytrocytu

4/ll\>

Cista aplazie ery MDS

«—
Z nedostatku Fe Sideroblast.anémie

4/\>

Talaséemie Struktur.varianty Hb




Anemie ze zvysene ztraty ery

— T

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

«— \>

Imunitni Neimunitni




Sideropenicka anemie




Nedostatek zeleza

3 stupne nedostatku Fe:

| postupné snizovani zasob Fe,
neni ovlivnena dodavka Fe do erytroblastu KD

zasoby Fe jsou vycerpany,
snizena dodavka pro erytropoezu, neni anemie

rozvoj anemie z nedostatku Fe




RozliSeni stadii deficitu Fe

Fe umol /|
CVK-Fe
Saley.re 0

Zasobni Fe Iehcel strednée l vyraznél
Fe v ery norm. Iehcel vyraznél




Indexy erytrocytu
podle stupne deficitu Fe

norm. /8 - 83

norm. norm.

norm. 25 - 28




Ferritin a diagnoza deficitu Fe

® Koncentrace ferritinu v séru je nejvyznamneéjsi
nodnotou pro diagnozu deficitu Fe

~erritin je vSak také protein akutni faze!
nemusi byt snizeny u chronickeého zanétu

ferritin > 100 ug/l €ini deficit Fe nepravdepodobnym
® Diagndza deficitu Fe pri zanétu nebo nadoru

snizena saturace transferinu

vySetreni kostni dfené

terapeuticky test: le€ba Fe po dobu 3 tydnu




Hodnoceni nehemového Fe
v kostni dreni

siderocyty erytrocyty se zelenomodrymi
granuly v cytoplazme

sideroblasty erytroblasty (polychromni)
1-3 granula (norma 20-60%)

prstencité cetna zrnka vytvareji kolem
sideroblasty jadra prstenec

siderofagy makrofagy

extracel. Fe pritomno, ojedinélé nebo
nepritomno




Siderocyty




Siderocyty




Zasobni Fe (ACD)




Zasobni Fe (ACD)




Prstencité sideroblasty
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Extracelularni




DalSi laboratorni znamky
sideropenické anemie

® Anizocytoza, poikilocytdza, anulocyty
® Pocet retikulocytu normalni / mirné zvyseny

® V kostni dreni snizeny pocet siderofagu i
sideroblastu

® Zvysena hladina solubilnich receptoru transferinu
(neovlivnéna reakci akutni faze)

® Pocet trombocytu byva zvySen (cca 400x10°/1)




Solubilni transferinové
receptory

transferinovy receptor - na membrané erytroidnich prekurzoru
- pfrenos komplexu ,Fe- transferin® do nitra bunky

- vice nez 80% hladiny sTfR v séru z erytroidnich prekurzoru (vyse
odrazi intenzitu erytropoezy)

- U ACD snizeni exprese TfR na povrchu erytroidnich prekurzort
STIR nejsou ovlivnény zanétem, nadorem

neumoznuje spolehlivé odliSeni ACD a sideropenicke anemie
ucelnéjSi je vypocet tzv. transferin. receptor/ferritinovy index
(TfR/F-index = S-sTfR/log S-ferritin)...senzitivni a specificky
ukazatel stavu funkcniho zeleza

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

index malo senzitivni a specificky, upfednostiiovana Perlsova
reakce v KD

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




Priznaky sideropenické anemie

® Unava, zavraté, palpitace, dusnost, bolesti
hlavy, ospalost, zimomrivost

® Poruchy chovani
- iritabilita, ztrata pozornosti, zajmu

® Poruchy imunity
- nachylnost k infektum

® Pika (tendence k pojidani neobvyklych substanci)
- led, hlina, omitka
- potravinova pika : syrové brambory, celer, petrzel




General Symptoms of Iron Deficiency and Iron Deficlency Anemia

Tiredness, exhaustion Nervousness, impaired concentration,
forgetfulness, amnesic aphasia

Depressive moods,
psychic lability

Increased sensitivity to cold, Loss of appetite
increased susceptibility to
infection

S

Reduced performance




Klinické priznaky sideropenické
anemie

Ryhované nehty, lomive nehty, koilonychie
Vypadavani viasu

Recidivujici afty ustni sliznice

Sucha kuze, pruritus

Plummer-Winsonuv syndrom
atrofie sliznic jazyka, pharyngu, jicnu
paleni jazyka, odynofagie

Ragady ustnich koutku




Klinické priznaky sideropenické anémie -
obrazem

Clinical Signs of Iron Deficiency Anemia (source: Hoffbrand et al. 2003

Dirty brown
skin color

Smooth tongue

Typical spoon nails




Gastrointestinalni priciny
sideropenické anemie

® Léky
nesteroidni antireumatika, salicylaty, antikoagulancia

@ Nadory zaludku, stfeva, jicnu

® Crohnova choroba, ulcerozni kolitida

@ Céliakie

® Esofagitida, pepticky vred
jsou béznymi pri¢inami manifestniho krvaceni
ale neobvyklymi pficinami okultniho krvaceni

® Teleangiektazie v oblasti GIT







Definice anemie chronickych
onemocheni

ACD (anaemia of chronic disease)

oznaceni pro specifickou skupinu ziskanych anemii
vyskytujicich se u fady chronickych onemocnéni (trvajicich

déle nez 1-2 mésice)
nezahrnuje anémie z krevnich ztrat, hemolyzy, infiltrace
kostni dfené

obvykle nejsou razeny anémie provazejici chronicka jaterni,
ledvinna Ci endokrinni on.  (multifaktorialni etiologie, ACD je
jen jednou z kauzalnich pricin)




Anemie chronickych
onemocnéni

poprveé popsana v 30. letech 20. stoleti

pIné charakterizovana az v 50.letech Cartwrightem a
Wintrobem

nejcastéjSi typ anemie u hospitalizovanych pacientt a
nemocnych v pokrocilém véku

vysoka incidence, druhy nejCastéjSi typ anemie po
sideropenické anemii

vyskyt u vice nez 1/2 nemocnych s ca, u zanétlivych stavu
incidence klesa

mezioborovy problém

casto zameénovana za sideropenickou anemii a nespravné
leCena




Etiologie anemie chronickych
onemocneni

(osteomyelitida, chronicky zanét ledvin
a mocovych cest, infekce HIV, chronické kozni procesy-
dekubity, bércoveé viedy...)

(systemové

onemochnéni pojiva, nespecifické strevni zanéty,
glomerulonefritidy...)

(solidni nddory a hematologicke
malignity)

(poskozeni teplem, stavy
po transplantaci organu, chronické rejekce)




Patogeneze anemie
chronickych onemocneéni

(TNF a, IL-1, IL-4, IL-6,
IL-10 a IFN y)

(centralni regulacni
protein pro metabolismus zeleza)

vazbou zvyS. mnozstvi hepcidinu na feroportin | na bazalni vrstvé
enterocytu resp. monocyto-makrofagoveho systému je blokovan
prenos Fe pres tyto bunécné membrany a vznika jeho relativni
nedostatek pro erytropoezu

suprese erytroidnich progenitort (BFU-E) i prekurzord (CFU-E) pod
vliivem IL- 1, TNFa, IFNy a a-1 antitrypsinu (ale i vliv snizené
dostupnosti Fe)

je redukovana tvorba endogenniho erytropoetinu, resp. vznika jeho
relativni nedostatek — IL-1, TNFa

vznika parcialné inefektivni erytropoeza a erytrofagocytoza- TNFaq,
prezivani erytrocytu je obvykle zkraceno




Hepcidin
- klicova role pri rozvoji ACD

klicovy dynamicky regulator homeostazy zeleza
podili se na procesu rychlé degradace ferroportinu

(transmebranovy prenasec Fe) v buikach (makrofagy,
enterocyty, hepatocyty)

produkovan v jatrech

- pfi zanétu a u nadoru (pusobenim IL-6)

- pfi vysokém privodu Fe

negativni regulator procesu absorpce Fe v enterocytech a
uvolhovani Fe v monocyto-makrofagovém systému

pokles hladiny Fe v krvi muze byt pfitom mechanismem
pfirozené imunity - antimikrobialni peptid




Ucinek hepcidinu na pfesuny Fe
V organismu

Fe

ery

\ krev
Zas.




Problémy diferencialni diagnostiky mezi

anemii sideropenickou
a anemii chronickych chorob

mikrocytarni
hypochromni

zpocCatku muze byt
normocytarni
normochromni

normocytarni
normochromni

30% nemocnyc
ma MCV <84 f

50% nemocnych
ma MCHC<320 g/l




Diferencialni diagnostika

mezi a.sideropenickou a a.chron.chorob

Fe nizke nizke

CVK vysoka norm./nizsi
Sat. velmi nizka shnizena
Ferritin nizky norm./vysoky
Siderobl.KD 0 5-20%
Sol.rec.transtf. vysoke norm./nizke




Diagnoza deficitu Fe pri a.chr.chor.

saturace transferinu Fe
resorpcni krivka Fe

erytrocytarni Zn-protoporfyrin
marker Fe-deficitni erytropoezy

hypochromni ery v perif. krvi
marker Fe-deficitni erytropoezy norma < 2,5%

ferritin v séru < 50 pg/l

solubilni receptory transferinu ZVyseneé
problem standardizace metody pred lécbou EPO

Fe v kostni dreni snizené
zlaty standard




Dalsi znamky
anemie chronickych chorob

® Neni vyrazna anizocytoza
@ Dren je normalné bunécna (nejsou-li metastazy)
neni zmnozeni erytropoezy

Fe v makrofazich kostni dfené je normalni nebo i zvysene
(makrofagy vyplnénée zelezem)

Na rozdil od anemie sideropenicke
resorpcni kfivka Fe neni zvysena
solubilni receptory transferinu nejsou zvysené

Je-li u anemie chronickych chorob ferritin < 50 ug/l, je
pravdépodobny soucasny deficit Fe




Normochromni normocytarni anemie

V"4 7

normalni / snizené

/\

~

normalnl [ vysokeé

>







Rozdeleni makrocytarnich anemii
MCV > 96 fl

®

- porucha syntézy DNA
o deficit vitaminu B, / kyseliny listove
- 30-50% vSech makrocytarnich anemii
o vrozené poruchy syntezy DNA
o léky indukovana
- methotrexat, cytosin-arabinosid, cyklofosfamid
o toxicka porucha syntézy DNA (arsen)

O]

- syntéza DNA neni porusena




Megaloblastové anémie

Etiologie:
- porucha metabolismu vit. B, nebo kys. list.
- porucha syntézy DNA - pusobeni leku
(antimetabolity, cytostatika)
- porucha v genetickém vybaveni bb. (MDS)




Makrocytarni aneémie - schéma

krvaceni

hemolyza

MEGALOB.

NORMOBL.

pri
th.vit.B12+
kys.list

—» hedost.B,

__, folatu

porucha
synt.DNA

—»-hypotyreoza
—jat.poruchy

—»alkoholismus

—>hypoplast.an.




Nemegaloblastové makrocytarni a.

@ akcelerovana erytropoeza
- hemolytické anemie
- posthemorrhagické anemie
zvétseny povrch erytrocytu
- Jaterni choroby, obstrukcni ikterus
- splenektomie
dysplastické anémie
alkoholismus (makrocytoza i bez anemie)
hypothyreoza
CHOPN
artefakt (hyperglykémie, vysoka leukocytoza)




Perniciozni anemie

® Vvysoky vyskyt ve Skandinavii
- Incidence 10/ 100 tis. obyv.

® prumérny vek pfi dg. 60 let
- zfidka pred 30.rokem véku

® zeny / muzi 1,4:1

® prumérna doba od pocatku pfiznaku do diagnozy
15 meésicu




Klinické priznaky
perniciozni anemie

® slabost

® bolavy jazyk

® parestezie




Objektivni nalez
U perniciozni anemie

@ svétle zluta kuze
® Jazyk vzhledu syrovéeho masa
® neurologicke projevy

- poruchy rovnovahy

- vyrazna slabost

- spasticita




Laboratorni nalez
u perniciozni anemie

® makrocytoza predchazi anemii

- MCV 110-130 fl (az 160 fl)
- MCHC v nhormé

® leukopenie, neutropenie

® trombocytopenie
- abnormalni tvary / velké trombocyty

® Fe v seéru stredné zvysené

® hyperplasticka kostni dren
- megaloblasticka erytropoeza










Protilatky u perniciozni anemie

@ proti parietalnim bb.
- V séru
- v zaludecCni stave
- zdravi muzi v seru 5-10 %
- zdrave zeny v seru 15-20 %

@ proti vnitfnimu faktoru

@ proti stitne zlaze







Laboratorni znamky hemolyzy

€D O

/N
O O




Rozdéleni hemolytickych anemii

RA, OA, cerveny KO mikroskopicky

@ e

osmoticka primy antiglobulinovy test

rezistence ery / PAT \
snizena

pozitivni negativni

OSD




Korpuskularni hemolyticke anemie

vrozeneé

a ziskané (jen PNH)

podle povahy postizeni ery

DOIruc
DOIrucC
DOIrucC

Ny membrany ery
Ny metabolismu erytrocytu

Ny struktury hemoglobinu




Hemolytické stavy s poruchou

membrany erytrocytu

nereditarni sférocytoza

nereditarni eliptocytoza

nereditarni stomatocytoza
nereditarni akantocytoza
paroxysmalni nocni hemoglobinurie




Hemolytické stavy s poruchou
metabolismu erytrocytu

snizena aktivita enzymu v ery- zkracené
prezivani ery

geneticke odchylky- bodové mutace, inzerce,
delece

defekty enzymu anaerobni glykolyzy- defekt
pyruvatkinazy, hexokinazy

defekty enzymu glutationového metabolismu-
defekt G-6-PDH, glutationsyntetazy a
glutathionreduktazy

defekty enzymu nukletidového metabolismu




Hemolytické stavy z poruchy struktury
hemoglobinu

vrozené geneticky podminéné poruchy primarni
struktury hemogl. fetézcu — hemoglobinopatie

Hemoglobinopatie S
Hemoglobinopatie C

Choroby z Hb D,E

Choroby z nestabilnich hemoglobinu
Hemoglobinopatie s hemoglobiny M

Hemoglobinopatie s hemoglobiny se zvySenou afinitou
ke kysliku

Thalasemie alfa, beta




Thalasemie

anémie zpusobené poruchou tvorby jednoho
nebo vice polypeptidovych fetézcu hemoglobinu

vrozena dédic¢na on.

poskozeni alfa retézce- alfa thalasemie
poskozeni beta fetézce- beta thalasemie




Thalasemie- lab.nalezy

mikrocytarni hypochromni anémie
anizocytoza

poikilocytoza, bazofilni teCkovani, terCovite
erytrocyty, Howell-Jollyho téliska

haptoglobin snizen, zvys. bili

v KD lehka hyperplazie erytropoezy se
zvysenymi zasobami zeleza




Extrakorpuskularni hemolytické anemie

- zpusobené alloprotilatkami- protilatky namirene
proti antigennim strukturam ery
1. akutni (intravaskularni) hemolytické
notransfuzni reakce
. pozdni potransfuzni hemolyticka reakce

. hemolytické on. novorozence




Diferencialni diagnostika anemii
Z poruchy syntezy hemu

a.sideropenicka ACD a. sidero thalasémie
(IDA) blasticka
S-Fe ! ! T N- 1

saturace ! l-N 0 N- 1
transferinu

S-ferritin (ug/l) | (<20) N- 1 7 T

KD- sideroblasty } (< 20%) 1} (< 20%) 0 N- 1
(prstencité)

KD- siderofagy -0 N- 1 0 N- 1
S-sTfR 0 N- | 0 N- 1
Elfo Hb N N




Extrakorpuskularni hemolytické anemie

- Zpusobené autoprotilatkami

1.

autoimunni hemolyticka anemie s
tepelnymi protilatkami (70%)

. autoimunni hemolytickd anemie s

chladovymi protilatkami (10%)

. paroxysmalni chladova hemoglobinurie (2%)
. polékove hemolytické anemie (12%)




Extrakorpuskularni hemolytické anemie

- z chemickych a metabolickych pfi¢in-Cu, Pb,
kyslik, jedy, nedostatek fosfatu

- Z infekCnich pficin- malarie, leptospirdza

- Z fyzikalnich pricCin- popaleniny, umeélé chlopne,
extrakorporalni obeh

- mikroangiopaticke hemolytické anémie




Hereditarni sferocytdza

® Prevalence 20 :100.000

® U 95% pripadu je pozitivni rodinnd anamnéza

@ lkterus Casty po narozeni (30-50%), pozdeji
variabilni, podobné jako anemie

- hemolyticke krize (ikterus, horeCka, bolesti bricha)

® Splenomegalie u 75 %

- bez hepatomegalie

@ Bilirubinova lithiaza v dospélosti u 40-80 %




Autoimunitni hemolyticka anemie
AIHA

1gG IgM
nejsou monoklonalni casto monoklonalni

nevazi komplement vazi komplement
extravaskularni hemolyza intravaskularni hemolyza




AlIHA s tepelnymi protilatkami

zakladni onemocnéni

® systémova zanétliva onemocnéni

- SLE, RA, sklerodermie, ulcerozni kolitida
® lymfoproliferativni maligni choroby
- CLL, lymfomy, MM, Waldenstrom
® choroby s poruchami imunity

- AIDS




AlIHA s tepelnymi protilatkami

klinickd manifestace

@ klinicke formy ruzné
- mirna anemie ....
- az fatalni fulminantni hemolyza

® nevysveétlena horecka, bolest bricha, bolest
hlavy, anorexie, zmatenost

® tromboflebitida




AlIHA s tepelnymi protilatkami

laboratorni obraz

® PAT (Coombsuv test) pozitivni v 95 %
jen IgG 20-66 %
gG+C3 24-63 %

jen C3 7-14 %
PAT negativni 1-4 %

o IgA zprostfedkovana hemolyza




Mikroangiopaticka hemolyticka
anemie, MAHA

Tromboticka trombocytopenicka purpura
TTP, m.Moschkowitz (1924)

Hemolyticko-uremicky syndrom, HUS

Syndrom HELLP u téhotnych zen




Patofyziologie TTP / HUS

Destickové tromby v mikrocirkulaci
VWF + trombocyty + malé mnozstvi fibrinu
terminalni arterioly a kapilary
subendotelialni hyalinni depozita
normalni hladiny koagulacnich faktoru
konzumpcni trombocytopenie

Mechanickad hemolyza, PAT negativni
- schistocyty v periferni krvi maji snizenou deformabilitu




Faktor vonWillebrand (VWF) u TTP

multimerni protein, syntetizovany a skladovany v
endotelidlnich bunkach

poskozené endotelialni bunky uvolnuji velke

multimery vVWF do krve

- za normalnich okolnosti jsou Stépené metaloproteazou
ADAMTS13

deficit metaloproteazy (u vétsiny pac. s TTP)
- familiarni
- ziskany
inhibujici protilatka
uvolnéni velkého mnozstvi multimerd VWF z poSkozenych
endotelialnich bunék




TTP / HUS

priznakova pentada

MAHA
trombocytopenie
horecCka

akutni selhani ledvin

neurologicka symptomatologie




TTP / HUS
charakteristika syndromu

mlady vek: prumér 42 roku (18-72)
drive zdravi jedinci

akutni zacatek choroby
fulminantni prubéh

choroba muze byt smrtelna
vétSina umrti nastava do 48 hodin

Incidence stoupa




Aplasticka anemie




Aplastickd anemie

selhani hematopoetickych kmenovych bunék ve
své schopnosti sebeobnovy a udrzovani
Konstantniho poolu kmenovych bunek

nypocelularita kostni drene

periferni cytopenie

Imunitni mechanismy- inhibice T-lymfocyty
protilatkami nebo lymfokiny




Aplasticka anemie
charakteristika

® chronickeé selhani kostni dfené
- liSi se od agranulocytozy
- liSi se od Ciste aplazie Cervené rady
o pure red cell aplasia

® prazdna / tukova kostni dren

® Niz

® Nniz

Ké

Ky

orocento CD34+

nocet kolonii pri

ounek v KD

kultivaci CFU-GM




Aplastické anémie
- deleni

- vrozené (Fanconiho, Blackfanova-
Diamondova)
- ziskané: idiopaticke
sekundarni

- chronicka cytopenie
- tezka aplasticka anémie
- velmi tézka aplasticka anemie




Telehematologie

http://telemedicina.med.muni.cz/telehemat
ologie/




