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PATOFYZIOLOGIA KRVI
Jan Hanadek

Hematologicky systém je najdiverzifikovanejsi, najadaptabilnejsi, najkoordinovanejsi a
najefektivnej$i systém, ktory priroda vytvorila. Je to systém vybaveny servokontrolnymi
mechanizmami, ktoré mu mézu zavidiet’ aj inzinieri projektu Apollo (Isbister JP & Harmening D,

1988). Clinical hematology: A problem-oriented approach. Baltimore: Williams & Wilkins).

Objem krvi v organizme ¢loveka koreluje s jeho hmotnostou (bez tuku), ¢o v priemere je 3,6 1
u zien a 4,5 I u muzov. Krv ma rad dolezitych funkeii:

- transportuje v organizme rézne substancie: kyslik, oxid uhli¢ity, Ziviny, produkty metabolizmu,
vitaminy, elektrolyty...

- transportuje a distribuuje v organizme teplo a chlad, signaly (napr. hormény)

- funguje ako naraznikovy a obranny systém

- ma koagula¢nu aj antikoagula¢nu vlastnost’

- podiel’a sa na udrziavani homeostdzy v organizme (napr. objem telovych tekutin, acidobazicka
rovnovaha- ABR)

Na tychto funkciach sa podiel’aja tak formované elementy, ako aj substancie nachadzajice
sa rozpustené v tekutej zlozke krvi (v plazme). Erytrocyty (Er) zabezpecuji prenos O, a COy,
ABR, leukocyty —neutrofilné (Ne) sa podiel'ajii na neSpecifickej, monocyty (Mo) s lymfocytmi
(Ly) na Specifickej imunitnej obrane. Trombocyty (Tr) su ddlezité pre normalnu zraZavost’ krvi.
Plazmatické proteiny zohravaji doéleziti tlohu v humorélnej imunitnej obrane, v udrzovani
primeraného koloidne-osmotického tlaku krvi, v transporte vo vode nerozpustnych latok a ich
ochrane pred likvidaciou v krvi pritomnymi aktivnymi latkami. Naviazanie hormoénov, lieciv
a toxinov na plazmatické bielkoviny zniZuje intenzitu ich okamzitého pdsobenia a znizuje aj
rychlost’ ich eliminacie zorganizmu. Rad proteinov sa vyznamne podiela na zrazani

a fibrinolyze. Odstranenim bielkovin z plazmy vzniké sérum.



Patofyziolégia Cervenych Kkrviniek
Poruchy Er mézu byt kvantitativneho aj kvalitativneho charakteru. NajvyznamnejSimi

z nich st anémie a polycytémie.

Anémie

Anémie su patologické procesy, ktoré st charakterizované zniZenim poctu Er,
zniZzenim mnoZstva hebmoglobinu v nich (Hb) a zniZenim hematokritu (HKk) v jednotke
objemu krvi pod referen¢né hodnoty pri normalnom celkovom objeme krvi.

Existuju rozne pri¢iny a rozne mechanizmy, ktoré sa podiel’aju na vzniku anémii. Na zadklade
etiopatogenetickuych kritérii rozliSujeme anémie:

a) sposobené zvySenymi stratami Er

b) sposobené zniZenou produkciou normalnych Er alebo produkciou defektnych Er

Do prvej skupiny patria anémie sposobené: krvacanim (akutnym a intenzivnym alebo
chronickym a slabym), hemolyzou (sposobenou defektnymi Er, noxami pritomnymi v krvi).

Do druhej skupiny sa zarad'uju anémie vyskytujliice sa pri diseminovanych malignych
procesoch (napr. leukémiach), pri zdvaznych nemalignych chronickych chorobéach zapalového aj
nezéapalového povodu, pri hypovitaminézach (B, kyselina listovd, vitamin C), pri nedostatku
Zeleza a pri zlyhani funkcie kostnej drene.

Na vzniku anémii v oboch skupiniach sa mdzu podielat’ aj geneticke faktory. Typ
vzniknutej anémie zavisi od toho, v ktorej faze vyvoja Er hematofilnd noxa posobi. Ak posobi
na pluripotentnu hemopoeticki kmenovu bunku a sposobi v nej defekt diferencidcie, potom je
vysledkom panmyelopatia (porucha tvorby vSetkych druhov krvnych elementov). Noxa mdze
poOsobit’ na neskorsie vyvojoveé Stadid krvnych elementov, napr. na prekurzorovi bunku c¢ervenej
rady (napr. virusy, protilatky proti erytropoetinu alebo proti membranovym proteinom) a jej
vysledkom je izolovana aplasticka anémia. Erytrocytové prekurzorova bunka sa nemdze d’alej
vyvijat’ ak chyba erytropoetin, ¢o sa moze vyskytnut’ napr. pri zdvaznom poskodeni obli¢iek —
vznikne renalna anémia. Proeryteroblast je vyvojovym Staddiom Er nasledujuicom po
prekurzorovej bunke Cervenej rady. Na tejto Urovni sa mdZe negativne prejavit’ génovy defekt
a nedostatok dolezitych vitaminov (B, kys. listovd), ¢o vedie k vzniku megaloblastickej
anémii. V pripade, Ze vyvoj vtomto Stadiu prebehol normdlne, meni sa proerytroblast na

erytroblast s tvorba hemu a globinu. Ak chybaju pre tvorbu zloziek Hb stcasti, teda je



nedostatok zeleza, je defekt v syntéze globinu alebo hemu, potom vznikd mikrocytarna
hypochrémna anémia. Aj po uvolneni zrelych Er z kostnej drene do krvi moze dojst’ k vzniku
ich deficitu z dovodu, Ze je chyba v ich stavbe/struktire, alebo sa dostant do prostredia, ktoré je
pre ne nepriaznivé. Obe situacie skracuju dobu ,,prezivania“ Er. Vysledkom st hemolytické
anémie. Delime ich na korpuskularne — pric¢ina pred¢asného zaniku Er je v Er samotnych (napr.
v ich stavbe), a nekorpuskularne - pri¢inou ich skrateného ,,zivota“ sa nachddza mimo Er
(mechanické, imunologické, toxické faktory). Hemolytické anémie su sprevaddzané zvysSenou
tvorbou a koncentraciou erytropoetinu v krvi, ¢o vedie ku kompenzacnej stimulacii tvorby Er.

K vyznamnym a/alebo €astym druhom anémii patria: anémie z nedostatku Zeleza, perniciézna
anémia, aplastické anémie, kosackovita anémia, posthemoragickd anémia, hemolytické

anémie, anémie pri chronickych chorobach, talasémie.

1) Anémie z nedostatku Zeleza

Zelezo pritomné v organizme je viazané hlavne v Hb (2/3), zostavajuca 1/3 tvori zasobné
zelezo (feritin, hemosiderin)  a Zelezo v myoglobine a v enzymoch. Za fyziologickych
podmienok je prijem Fe do organizmu a jeho straty z organizmu vyrovnané. Hlavnym zdrojom
prijmu Zeleza je potrava, z ktorej sa resorbuje 3 -15% Zeleza, pri nedostatku Fe v organizme az
25%. Najlahsie sa resorbuje Zelezo vo forme hemovej (hem-Fe®" ), ktoré je obsiahnuté
v &ervenom mise a rybach. Po oddeleni hemu sa Fe*" vstrebe do krvi alebo zostane v bunkach
sliznice ¢reva vo forme feritinu — Fe’™ . Tato forma Fe sa vrati do lumenu &reva v odlupenych
¢revnych epitelovych bunkach. Nehemové Zelezo obsiahnuté v rastlinnej potrave je absorbované
sliznicou ¢reva len v Fe’™ forme symportom s H' nosi¢om. Je zrejmé, Ze pre tento prenos je
podstatné nizke pH chymu. Fe’" musi byt na povrchu sliznice redukované na Fe**, aby mohlo
byt absorbované. Resorbovanie Fe zo sliznice ¢reva do krvi vyzaduje oxidaciu Fe*" na Fe'.
V krvi Fe reaguje s apotransferrinom na transferrin, ktorym sa transportuje do kostnej drene, kde
sa transferrin naviaze na transferrinové receptory erytroblastov a uvolni z vizby zelezo. To sa
nasledne naviaze na hem v Er. Zisobnymi formami Zeleza su ferritin (rychly zdroj)
a hemosiderin. Zelezo je v organizme recyklované z malformovanych erytroblastov po ich
hemolyze ako aj zo zaniknutych Er.
K hlavnym pri¢indm anémii z nedostatku Zeleza patria:

- straty krvi z GIT-u, pri zvySenej intenzite menstruécie,



- znizenie efektivity recyklacie Zeleza — napr. pri chronickych infekciach (vplyvom zapalovych
cytokinov IL-1, IL-6, TNF, ) sa znizuje opdtovné pouzitie zeleza pohlteného makrofagmi,

- nizky prijem zeleza potravou,

- znizenie absorpcie zeleza z dovodu achlorhydrie a malsabsorpcie (z dovodu patologickych
procesov lokalizovanych v hornej Casti tenkého Creva) alebo z dovodu vizby Zeleza na fytaty,
ceredlie, zeleninu, kyselinu taninovi (Caje) a oxalaty,

- zvySenie spotreby zeleza, napr. pri raste diet'ata, v tehotenstve a dojceni.

Zaujimavy je v tejto stuvislosti vzt'ah medzi taninmi obsiahnutymi v ¢ajoch a resorpciou
zeleza z Creva. Resorpcia Zeleza obsiahnutého v rastlinnej potrave je taninmi vyrazne znizena,
napr. 1 Salka caju znizi resorpciu Zzeleza pritomného v rastlinnej potrave o 30-60%, ale
neovplyvni resorpciu hemového Zeleza. Na tento efekt by si mali dat’ pozor hlavne vegetariani
(vegani), pretoZze kombinécia pitia ¢ajov s pozivanim rastlinnej potravy moze vyustit’ do vzniku

anémie z nedostatku Fe. Anémia z nedostatku zeleza je mikrocytarna a hypochrémna.

2) Megaloblastické anémie

Do tejto skupiny patri, okrem inych, aj perniciézna anémia. Zakladnou poruchou, ktora
vedie k vzniku anémii tohto typu, je nedostatocny prijem alebo poruseny metabolizmus kyseliny
listovej (vitamin Bg) alebo kobalaminu (vitamin Bi). Vysledkom je obmedzenie syntézy DNA
atym spomalenie bunkového cyklu krvnych buniek (ale nielen tohto typu buniek). Vyvoj
jadrovej hmoty erytroblastov sa spomal’uje, kym tvorba Hb v ich plazme pokracuje normalne, ¢o
vedie k vzniku vel’kych erytroblastov nazyvanych megaloblasty a po zaniku ich jadrovej hmoty
sa do krvi vyplavuji vel'ké, ¢asto ovoidné Er — megalocyty (velkost’ > 100fl). Je porusena aj
tvorba granulocytov a megakaryocytov. Anémia vznika v dosledku spomalenej proliferacie Er,
ako aj hemolyzou megaloblastov (znizena rezistencia) v kostnej dreni (neefektivna erytropoéza)
a predcasnym zanikom megalocytov v krvi (pred€asna hemolyza). Pre vznik tohto typu anémii
su rizikové najmid tieto populacné skupiny: seniori (> 60 rokov), pacienti s nadmernou
konzumaciou liekov na zvladnutie zaludkovych problémov (napr. palenie zahy), adolescenti
S vegetarianskym stravovanim sa, pacienti s chronickymi chorobami zaludka, tenkého ¢reva a po
operaciach na tychto Castiach Gitku, pacienti s chronickymi infekciami a chronicki alkoholici.
Nedostatok kyseliny listovej pre tvorbu Er méze vzniknit' v dosledku nizkeho prijmu folitu

(likviduje sa aj dlhotrvajucim varenim produktov, ktoré ju obsahuju - fazul’a a d’alSie strukoviny,



listovd zelenina, hydina, bravcové méso, korovce a pecienka), nizkej konzumacie citrusovych
plodoch a dzsov, pSeni¢nych otrub a celozrnnych vyrobkov. Folat sa uklad4d v peceni ako
zasobna latka a jeho nedostatocny prijem sa preto neprejavi ihned’ po vzniku nutri¢ného deficitu,
ale az po 2-4 mesiacoch. Inym dévodom jeho deficitu moézu byt zvySené naroky organizmu na
jeho dodavku (tehotenstvo) alebo malabsorpcia sposobena dysfunkciou tenkého éreva alebo
terapeutickym poddvanim metotrexatu a nedostatkom vitaminu B, .

Pric¢inami nedostatku kobalaminu su hlavne: nedostato¢ny prijem (napr. pri prisne
vegetarianskej strave, pri chybani intrinsic faktora z dovodu poskodenia sliznice Zaludka
(atrofickd gastritida), znizenie dostupnosti kobalaminu v ¢reve z dovodu bakterialnej alebo
parazitarnej ¢revnej infekcie, poSkodenia alebo absencie terminalneho ilea. Vzhl'adom na
jeho znac¢né zasoby v organizme (za fyziologickych podmienok) sa prejavy jeho deficiencie
vyvinl az po rokoch blokovania jeho privodu do organizmu. Vysledkom je megaloblasticky typ

anémie.

3) Aplastické anémie

Tento typ anémii je spdsobeny neschopnost’ou kostnej drene tvorit’ dostatony pocet
novych Er. Ddleziti rolu pri vzniku tejto poruchy hra viacero faktorov, ktoré maju potenciél
poskodit’ kmeriové krvné bunky kostnej drene — zdroja Er, Le a Tr. Vysledkom je teda nielen
anémia, ale aj leukopénia a trombocytopénia. Kostnd dreft moze byt pri tejto poruche podla
stupna jej poskodenia hypoplasticka (obsahuje len malé mnoZstvo krvnych buniek) alebo
aplasticka (kostna dren je ,,prazdna“ — neobsahuje ziadne krvné elementy).

Pri vzniku aplastickej anémie sa predpoklada patogeneticky mechanizmus pozostavajici z
nasledujucich krokov:

a) geneticky podmienena zmena kostnej drene,

b) hypoproliferacia hemopoetickych buniek,

¢) vznik imunitnej reakcie proti zmenenym bunkam.

Aplasticka anémia moéze byt dosledkom priameho toxického vplyvu Ziarenia,
chemoterapie, niektorych Specifickych chemickych latok (napr. benzén) a intermedidlnych
metabolitov niektorych lie¢iv na kostnu drefi. Imunitné reakcia proti hemopoetickym bunkam sa
vyvija napr. po transfuzii nevhodnej krvi, eozinofilnej fascitide, pri niektorych druhoch hepatitid,

V tehotenstve, ale méze vzniknut aj bez zname;j priciny (idiopaticka forma).



4) Kosacikovita anémia (KA)

Ide o chorobu, ktorda ma hematogenni a vazookluzivnu formu. Hlavnou poruchou pri
KA je tvorba abnormalneho Hb — HbS. Tento ma iné vlastnosti ako normalny Hb, napr. HbS
polymerizuje pri nizkom parcidlnom tlaku O, o spdsobuje zmenu tvaru Er — meni sa na tvar
kosaka (pozri obrazok). HbS spdsobuje aj zmenu funkcie membrany Er, ktord sa prejavuje
znizenim elasticity Er, ¢o vedie k stazeniu prechodu takychto Er kapilidrami az k blokovaniu
kapilarneho rieciska. Tieto Er su tiez “krehkejsie”, ¢o vedie k skrateniu ich ,zivota® z dévodu
hemolyzy uz po 15- 20 dnoch ich existencie. Vysledkom obturacie kapilarnej siete neflexibilnymi
Er je tkanivova ischémia andsledné poSkodenie tkaniv sprevadzané bolestou a organovymi

zmenami (napr. autosplenektémiou). Vysledkom je hemolytickéd anémia.

Obr. 1 Kosacikovita anémia — typicka zmena tvaru Er.

5) Posthemoragické anémie (PHA)

Ich pri¢inami st rozne druhy krvacania. Méze to byt akitne krvacanie (vonkajsie alebo
vnutorné) obycajne s velkou stratou objemu krvi. Takéto strata krvi sa moZe primarne prejavit
ako hypovolémia aZ hypovolemicky Sok. Anémia — oby¢ajne normocytarna a normochrémna
— sa vyvija az s odstupom cCasu od skonlenia straty krvi a to vtedy, ak tdto strata nebola
adekvatne nahradend. Anémia vznika ako ddsledok aktivacie kompenzacnych mechanizmov
organizmu vyvolanych stratou krvi. Prvym z nich je nahradzanie straten¢ho intravaskularneho
objemu krvou zkrvnych rezervoarov, tekutinou z intersticidlneho priestoru  avodou
zadrziavanou oblickami, ¢o vedie k dilucii krvi — diluéna anémia. Dal$im kompenzaénym
mechanizmom je nahrddzanie poc¢tu Er ich zvySenou tvorbou v kostnej dreni (pocCas 4-6
tyzdnov). Tieto krvinky vSak mézu obsahovat menej Hb - su hypochromne a mézu byt aj

mensie — mikrocyty amoézu byt aj ,mladé“ — retikulocyty:  vznika mikrocytarna,



hypochrémna anémia. Uplna nahrada stratenej krvi a Gprava akatnej PHA trva 6 az 8 tyzdiov
— ako poslednd sa upravuje hodnota hemoglobinu, pretoze jeho ,,vyroba“ trvd z uvedenych
procesov najdlhSie. Pri chronickom krvacani s malymi opakovanymi stratami krvi (okultné
krvacanie napr. z GIT-u) sa vyvija skor anémia z nedostatku Zeleza ako posthemoragicka

anémia.

6) Hemolytické anémie (HA)

Ich charakteristickym rysom je pred¢asna deStrukcia Er, pricom erytropoéza nemusi
byt narusSena. Vysledkom je zniZenie poctu Er a zniZenie mnoZstva Hb. Erytropoéza moze byt
vyrazne akcelerovana, ale ani to nemusi stacit’ na adekvatne nahradenie Er stratenych hemolyzou.
HA delime na ziskané a vrodené. K pri¢inam ziskanych HA patria:

- infekcie — baktériové (klostridie, salmonella typhy ...), protozoalne (malaria, toxoplazmoza)

- systémové choroby, napr. lupus erythematosus

- niektor¢ lie¢iva, toxiny

- ochorenia pecene a obliciek

- abnormélne imunitné reakcie, napr. post-transfizne reakcie, hemolytickd choroba
novorodencov, autoiminitna hemolyticka anémia.

Vrodené hemolytické anémie m6zu mat’ rad pri¢in. Zakladnou je tvorba abnormalnych
Er — defekty membrany, chybanie niektorych metabolickych enzymov, porucha syntézy globinu
ainé. Napr. deficit enzymu glukZo-6-fosfat dehydrogendzy, ktory zabezpecuje oxygenacnu
stabilitu Hb, je naj€astejSou vrodenou erytrocytovou enzymopatiou prenaSanou cca 400 milidonmi
nosic¢ov a vedie k hemolyze. Hemolyza vznika intravaskularne alebo v lymfoidnom tkanive.

K zakladnym patomechanizmom vzniku HA patria:

a) Autoimunitny mechanizmus — HA vyvolané chladovymi a tepelnymi protilatkami, HA
vyvolané liecivami. Napr. k HA vyvolanym tepelnymi protilatkami patria anémie vznikajlice pri
chronickej lymfatickej leukémii, tumoroch lymfoidného tkaniva, systémovom lupus
erytematosus. HA vyvolané chladovymi protilatkami sa vyskytuju ako komplikacia pri infek¢nej
mononukleodze, pri pl'icnej infekcii vyvolanej mykoplazmou pneumonie.

b) Iné druhy patomechanizmov — napr. fyzikalna deStrukcia Er (trauma, umelé srdcové

chlopne), teplo a ziarenie (termalna hemolyza, hemolyza spdsobena ziarenim), hypofosfatémia.



7) Anémie pri chronickych chorobach

Vyskytuji sa pri zavaznych chronickych infekénych aj neinfekénych chorobach, ich
primarnou pri¢inou je znizena tvorba Er a anémia je oby€ajne normochrémna a normocytarna,
ale 30 — 50% pacientov méze mat’ Er hypochroémne a zmen$ené (mikrocyty). Na vyvoji tejto
formy anémie sa podiel'aju tri mechanizmy — zlyhévanie erytropoézy, poruSeny metabolizmus

zeleza a skratenie ,,zivota“ Er.

8) Talasémie

Je to skupina geneticky podmienenych anémii patriacich do skupiny hemoglobinopatii.
Ide 0 poruchu tvorby globinovych retazcov (a alebo B), ¢o sa prejavuje zmenou vlastnosti Hb,
poskodenim membrany Er  ahemolyzou. Vznikd hypochrémna mikrocytirna anémia
a hemosideroza. Hemosideréza poskodzuje myokard, pecen, B-bunky pankreasu, slezinu
a lymfatické uzliny. Talasémia sa prejavuje anemickym syndromom (slabost’, dychavica, bledost’

koze a sliznic, zavrate), zvic¢Senou slezinou a niekedy aj Zltackou.

Patofyziologia bielych krviniek
Biele krvinky (leukocyty — Le) st stcastou imunitného systému aich funkciou je

b[19

pomahat’ organizmu ,,bojovat™ proti infekcii. Jedna biela krvinka pripada na 600 — 700 ¢ervenych
krviniek. Priblizne 70% Le st polymorfonukleary a 30% mononukleary. V 1 mm?3je 5 — 9.000
Le. Delime ich na 5 podtypov: bazofily, eozinofily, lymfocyty, monocyty a neutrofily. Ich
patologické zmeny majl tri zdkladné formy:

- zvysenie poctu

- znizenie poctu

- zmena Struktiry a funkcie
Kombindcie uvedenych foriem st Casté. K zakladnym porucham patria:
Agranulocyt6za — znizenie poc¢tu granulocytov (neutrofilov, bazofilov, eozinofilov) v krvi, ktoré
moze byt sposobené ich zvySenymi stratami ako aj znizenou tvorbou v kostnej dreni. Pri ich

znizeni (hlavne neutrofilov) na hodnoty 2.000 — 500/ mm? dochéadza k zniZeniu obranyschopnosti

proti baktériovym infekciam. Vysledkom moze byt az neutropenna sepsa.



Leukopénia — ide 0 zniZenie podtu Le v krvi pod hodnotu 5.000/mm?®, ktoré je spojené so
zvySenim rizika vzniku baktériovych a hubovych infekcii. Je spdsobend viacerymi faktormi,
napr. predchadzajucou infekciou, chemo- alebo radioterapiou, ako aj niektorymi antibiotikami.
Infekéna mononukle6za — ochorenie zndme ako ,zlazova horucka®, prenaSana napr.
bozkavanim sa, vyskytujice sa najmd udeti aadolescentov. Prejavuje sa lymfocytézou
(mononukleary) so znaénym poctom tvarovo zmenenych lymfocytov, horackou, bolestou hlavy,
hrdla, zvi¢Senymi lymfatickymi uzlinami, stratou chuti do jedla a celkovou slabostou. Obcas je
toto ochorenie sprevadzané komplikdciami, ako st ruptira sleziny, pecene, vznikom
hemolytickej anémie.

Myelodysplasticky syndrom — ide 0 hematologicki poruchu prejavujucu sa neefektivnou
produkciou (dysplaziou) myeloidnych buniek v kostnej dreni. Za jej pri¢inu sa povazuje mutacia
pluripotentnej kmenovej krvnej bunky. Definitivna identifikacia mutacného faktora zatial’ nebola
vykonana. Vysledkom poruchy (podl'a typu) méze byt anémia, trombocytopénia a/alebo akutna
myeloidnd leukémia.

Myeloproliferativne ochorenia — je to skupina poruch hematopoézy charakterizovanych
transforméciou kmenovej hematopoetickej bunky, ktord sa manifestuje nekontrolovanou
proliferaciou a porusenou diferenciaciou erytrocytového, granulocytového a megakaryocytového
radu. Vysledkom je vznik metaplazie a myelofibrozy. Transforméacia normalnej hematopoetickej
kmeniovej bunky na leukemickli vyZzaduje uskutocnenie dvoch mutacii — mutaciu génu pre
receptorovi tyrozinkindzu (vedie k zvySeniu proliferacnej schopnosti) a muticiu génov pre
hematopoetické transkripéné faktory (vznik diferenciaéného bloku). Kombinaciou oboch portach
vznikd napr. akttna myeloidna leukémia. Do tejto skupiny patria ochorenia ako su: chronické
leukémia — myeloidnd, granulocytova, eozinofilnd, dalej myelofibréza, prava polycytémia,
primarna trombocytémia.

Myelofibréza - je to klondlna neoplastickd porucha hematopoézy aje stcastou
myeloproliferativnych ~ porich. Abnormalny klon hematopetickych  buniek  (zvIast
megakaryocytov) produkuje cytokiny, napr. fibroblastovy rastovy faktor, ¢o vedie k nahradeniu
hematopoetického tkaniva kostnej drene kolagénovou fibrézou s naslednou stratou schopnosti
kostnej drene tvorit’ krvné bunky - vznikd pancytopénia. Objavuje sa extramedularna tvorba

krviniek v pecenia a slezine, ¢o sa prejavuje hepato — a splenomegaliou.



Leukocytéza — je to nazov pre zvySeny pocet Le Vv Krvi a patri k najcastej$im zmenam krvného
obrazu, je to vSak len laboratorny nalez, nie choroba. Pri¢iny mo6ézu byt infekéného aj
neinfekéného povodu. Podla druhu vyvolavajicej noxy moze ist’ o zvySenie poctu jednotlivych
druhov Le, teda o neutrofiliu (najéastejSia forma), eoszinofiliu, bazofiliu, monocytozu
a lymfocytozu. Infekéné priCiny leukocytdz su vSeobecne zname, menej zname su priciny
neinfekénych leukocytdéz. K nim patria napr. intenzivna fyzickd zataz, kfcové stavy ako je
epilepsia, emocny stres, tehotenstvo a pérod, anestézia, podanie adrenalinu. Pri intenzivnej
stimuldcii kostnej drene zapalovymi mediatormi dochadza k neutrofilnej leukocytéze s
,»posunom dol'ava®, ¢o znamena zvySenie % mladych foriem Le v krvi. Opacna situdcia vznikne
pri supresii funkcie kostnej drene, teda ,,posun doprava®, ¢o znamena vyrazna prevahu ,,starych®
a znizenie % ,,mladych Le. Je to napr. pri perniciéznej anémii alebo pri chorobe z oziarenia.
Zdrava kostna dreni moze zareagovat’ na extrémne intenzivny stres, traumu alebo infekciu
tvorbou velkého mnozstva Le — 25 — 30 x 10° /1, o nazyvame leukemoidnou reakciou. Zmena
v krvnom obraze sa v tomto pripade podoba leukémii (preto ten nazov), ale od nej sa 1isi tym, ze
v krvnom obraze nie st nezrelé Le, resp. zrelé, ale dysfunkéné Le.
Zmeneny moze byt nielen pocet, ale aj funkcia Le. K poruchdm funkcie neutrofilov patria:
- porucha ich migracie a chemotaxie — vznika sy. ,lenivych® Le prejavujici sa oneskorenou
invaziou Le do oblasti posSkodeného tkaniva,
- porucha fagocytézy a likvidacie mikrébov — je podmienend napr. deficitom myeloperoxidazy

Vv neutrofiloch a prejavuje sa chronickou granulomatézou.

Poruchy hemostazy

Hemostaticky systém chrani organizmus pred nadmernou stratou krvi formou vonkajsieho
a vnutorného krvacania. Pozostava : - z plazmatickych faktorov, trombocytov a cievnej steny.
Ich interakcia zabezpe¢i zatvorenie trhliny v cievnej stene tak, ze najskor vznikne v mieste
poskodenia ,biely trombus® zkrvnych dosti¢iek a nasledne plazmaticky koagula¢ny systém
vytvori fibrinovu siet’ (Cerveny trombus), ktora primarny trombus stabilizuje. Tento systém ma aj
,brzdy* - inhibicné mechanizmy, ktoré zabrania vzniku neadekvatne silnej koagulacnej reakcie.
Teda, u zdravého cloveka existuje rovnovaha medzi faktormi koagulacnymi a antikoagulaénymi.

Likvidaciu nadbyto¢nych zrazenin zabezpecuje v krvi fibrinolyticky systém.



Funkcia tohto systému moze byt porusena vplyvom vnutornych a/alebo vonkajsich nox.
Prejavi sa sklonom ku krvacaniu alebo k vzniku trombozy.

Pri¢inou vzniku krvacavych procesov (hemoragickej diatézy) mozu byt tieto mechanizmy:
a) porucha koagula¢ného systému

b) porucha fibrinolytického systému

¢) zniZenie poctu a/alebo funkcie trombocytov

d) defekty cievnej steny

Procesy uvedené pod bodmi a) a b) vedu k vzniku velkého krvacania do makkych tkaniv
akibov (vznik hematémov a hemartrosu), kym poruchy prezentované bodmi c) ad) sa
manifestuja malym krvacanim - bodkové krvacanie (petéchie).

Plazmatické hemoragické diatézy (body a, b) moézu mat’ hereditdrnu provenienciu.
Z tychto st najznamejSie hemofilie a z nich najmi hemofilia A, ktora je sposobena deficienciou
koagulaéného faktora VIII. Vznik ziskanych koagulopatii (body a, b) stvisi so znizenou tvorbou
koagula¢nych faktorov, sich inhibiciou napr. heparinom, so vznikom protilatok proti
koagulacnym faktorom, napr. proti faktoru VIII alebo s vysokou spotrebou tychto faktorov
(konzumpéna koagulopatia — napr. pri septickom $oku). Castou pri¢inou ziskanych koagulopatii
st zavazné ochorenia pecene ako aj nedostatkom vitaminu K, resp. jeho inhibicia.

Hemoragické diatézy trombocytiarneho pévodu vznikaju pri trombocytopéniach
alebo trombocytopatiach. Tieto mozu byt vrodené aj ziskané. Ziskané su CastejSie a ich pri¢inou
mozu byt také procesy ako je aplastickd kostnd dren, nedostatok kobalaminu a fosfatov, ich
zvySené odburavanie (napr. vo zvicSenej slezine — hypersplenizmus). Ked klesne pocet Tr pod
20x10° / pl krvi hrozi vznik krvacania. Existuje rad d’alSich pri¢in, ktoré moézu sposobit’ pokles
poctu alebo zniZenie kvality Tr. Z nich treba spomenut’ asponl kyselinu acetylosalicylovu, ktora
zabrafnuje agregacii trombocytov a pouziva sa ako prevencia proti vzniku trombov v artériovom
systéme organizmu.

Hemoragické diatézy vaskularneho povodu vznikaju pri defektoch cievneho endotelu,
pri ktorych je zniZena tvorba (alebo tvorba uplne absentuje ) von Willebrandovho faktora. Tento
je nosi¢om koagula¢ného faktora VIII, teda vysledkom je zvySeny sklon ku krvacaniu sposobeny
nedostatkom uc€inku uvedeného faktora. Existuje aj rad d’alSich portach kvality cievnej steny
(napr. spojivového tkaniva), ¢o oslabuje cievnu stenu a vysledkom je krvacanie do koZe a sliznic,

napr. pri nedostatku vitaminu C, pri imunitnych reakciach v cievnej stene.



KAZUISTIKY

Kazuistika 1

Ide o 52 ro¢ného muza, ktory sa st'azuje na bolest’ v prekordiu, dychavicu pri vystupe po
schodoch a nauzeu. Pacient je depresivny a trapi ho Casty kasel. Lekar pri obhliadke pacienta
zistil ikterické sfarbenie koze a sklér, ataxicki chddzu, dysdiadochokinézu a pozitivny
Babinského priznak. Dalej zistil masivne podkozné krvacanie v oblasti l'avého bedrového kiba.
Laboratérne vysledky:

Chyba HCL v zaludkovej $tave nala¢no ako aj po pentagastrinovom teste. Hematologické
vySetrenie ukazalo pritomnost’ velkych Er v periférnej krvi - mnohé z nich st s jadrami. Pocet Er
1,4 x 10* /1, hematokrit 0,21, Hb 4 mmol/l (norma pre muza 8,6 — 11,2 mmol/l). Cas krvacania
bol 90 min a pocet krvnych dosti¢iek bol 50 x10° /1. Koncentrécia vitaminu B1, v sére bola 90ngl/l.
Celkovy bilirubin bol 18mg/l (zvySenie hlavne nekonjugovanej formy). Bola zistend aj znizena
produkcia intrinsic faktora z parietalnych buniek zaludkovej sliznice (pouzity Specialny test s

radioaktivnym Bjy).

Otazky a ulohy

a) Identifikujte jednotlivé symptomy a priznaky v prezentovanej kazuistike.

b) Vysvetlite mechanizmy vzniku jednotlivych symptomov a priznakov.

¢) Predpokladate, ze budii zmeny v bielom krvnom obraze tohto pacienta? Ak ano, tak aké? Ak
nie, tak preco?

d) Predpokladate, Ze budu u tohto pacienta aktivované nejaké kompenzané mechanizmy? Ak
ano, tak ktoré? Ak nie, tak preco?

e) O aké ochorenie pravdepodobne ide u tohto pacienta?

Kazuistika 2

Do internej kliniky bol prijaty 65-rocny pacient, ktory bol doteraz zdravy a v dobrej
kondicii. Teraz sa stazuje sa na vyraznu slabost’, ktord sa u neho postupne zosiliiovala v
poslednych 3 mesiacoch. Pri pokracujicom rozhovore sa ukazalo, ze pacient pocituje vyraznu

difaznu slabost’ a ma dychacie tazkosti (nemdze chytit’ dych) uz pri vystupe po schodoch z



prizemia na 1. podlazie. Tieto tazkosti sa postupne v priebehu ¢asu stavali stale intenzivnejSimi.
Pacient neuvadza ziadne iné zdravotné tazkosti a prvotna obhliadka organizmu bola bez
patologického nélezu.

Fyzikalne vysetrenie: koza je bleda, vitdlne funkcie su v norme, vySetrenie per rectum — tmavo-
hneda stolica, test na okultné krvacanie z GIT-u bol pozitivny, laboratérne vySetrenie: krv —

znizeny pocet Er

Otazky a ulohy

a) Identifikujte vSetky relevantné symptémy a priznaky pacienta.

b) Aké mechanizmy sa na ich vzniku podiel’aju?

c¢) O aky druh anémie ide u tohto pacienta a ¢o je jej pravdepodobnou pri¢inou?

d) Aké zmeny krvného obrazu mozno zistit' u tohto pacienta pri mikroskopickom vysetreni
krvného nateru z periférnej krvi?

e) Aké dalSie vySetrenia by bolo treba urobit’ na potvrdenie a spresnenie diagn6zy?

f) Vysvetlite patomechanizmy podielajuce sa na vzniku pacientovej zvySenej Unavnosti,
celkovej slabosti, bledosti, dychavice?

g) Aké d’alSie symptomy a priznaky by pacient s tymto typom anémie mohol mat’?

Kazuistika 3

Do ambulancie urgentného prijmu priviedla matka 20-ro¢nt dcéru s anamnézou 2 tyzdne
trvajicimi  zdravotnymi problémami — Unavou, krvidcanim z dasien a velmi silnym
menstrua¢nym krvacanim.
Fyzikalne vySetrenie: bleda koZa a spojivky, zvic¢Sena slezina, petéchie na dolnych koncatinach.
Laboratorne vySetrenie krvi: leukocyty 178.000/mm?® , Hb 78 g/I, Tr 25.000/mm?, blasty - 30%
bielych krviniek.

Otazky a ulohy

a) Identifikujte vSetky symptomy a priznaky tejto pacientky

b) Aké mechanizmy sa podiel’aju na vzniku uvedenych symptomov a priznakov ?
c¢) Aké pric¢iny mozu byt zodpovedné za uvedené problémy pacientky?

d) Ak je pravdepodobna diagndza?



e) Ktoré d’alsie symptomy a priznaky by sa u tejto pacientky mohli vyvinut'?

f) Ktoré d’alSie vysetrenia bude potrebné urobit’ pre potvrdenie diagnézy?

Kazuistika 4

Matka priviezla 6-ro¢ného syna do nemocnice na ambulanciu urgentného prijmu pre deti
z dévodu 3 dni trvajiicej vieobecnej nevolnosti a horicky okolo 38,5°C. Chlapec nema Ziadne
lokalizované problémy.
Osobna anamnéza: opakované febrilné stavy. Podl'a jeho matky je chlapec chory prakticky kazdy
mesiac.
Fyzikalne vySetrenie: s pritomné prejavy cervikalnej lymfadenopatie, na sliznici st st viditeI'né
ulceracie.
Laboratoérne vySetrenie: vysetrenie krvi Ne Le je 200/pl
Pacient bol hospitalizovany. Kultivacné vySetrenie krvi, mo¢u a mozgovo-miechového moku
bolo negativne. Po 48 hodinach vysetrenie krvi ukédzalo, ze pocet Ne sa vratil k norme. Podl'a

anamnestickych udajov sa zda, ze ide o cyklicky sa opakujici proces.

Otazky a ulohy

a) Zhrite a zapiste vSetky symptomy a priznaky, ktoré boli u chlapca zistené.

b) Skuste vysvetlit’ mechanizmus vzniku jednotlivych symptomov a priznakov pacienta.
¢) Moze ist’ u tohto pacienta o cyklickil neutropéniu? Co je to cyklicka neutropénia?

d) Co z uvedenych prejavov pacienta podporuje uvedent diagnézu?



