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Uvod

Predkladana ucebnica z hematologie a transfuzioldgie je ur¢ena predovset-
kym pregradudlnym Studentom mediciny. Jej zdmerom je poskytnut
zakladny prehl’ad problematiky nenadorovych a nadorovych hematolo-
gickych ochoreni, ako aj transfuznej mediciny. Text ucebnice je ¢leneny
do dvanastich kapitol, pricom na zaver kazdej kapitoly je zaradenych
niekol’ko skuSobnych otazok s moznost'ou vyberu odpovede (tzv. multiple
choice), ktoré umoziuju overit' si osvojenie problematiky, preberanej
v prislusnej kapitole. Text je doplneny o referencné hodnoty vybranych
laboratornych testov a 0 zoznam internetovych adries s odkazmi na hemato-
logicku literatiiru, Casopisy a atlasy.



1. Klinické vySetrenie v hematologii

Ciel'om tejto kapitoly je podat’ prehl’ad o klinickom vysetreni pacienta s ocho-
renim krvi a krvotvornych organov. Klinické vySetrenie pacienta s hematolo-
gickym ochorenim pozostava z anamnézy a fyzikalneho vysetrenia.

1.1. Anamnéza

Anamnéza (z gréckeho anamnesis = spominanie) je subor vsetkych udajov
o zdravotnom stave pacienta od narodenia po sucasnost. Pozname ana-
mnézu priamu, ziskani rozhovorom s pacientom a anamnézu nepriamu,
ziskanu od pribuznych alebo doprovodu pacienta. Nepriama anamnéza
je nezastupitel'na najma vtedy, ked’ nie je mozné ziskat’ ziadne udaje od
pacienta (napr. pri poruchach vedomia, pri zlom psychickom stave paci-
enta a pod.).

Napriek obrovskému pokroku a modernizacii laboratérneho vySetrenia krvi
dokladna anamnéza zostava zakladom pre urcenie spravnej diagnoézy. Pri
anamnéze nadvizuje lekar s pacientom prvy osobny kontakt, ¢o mu umoz-
nuje vytvorit’ obraz o zdravotnom stave a tazkostiach pacienta, a poma-
ha mu ziskat’ aj jeho doveru. Dovera pacienta k lekarovi je nevyhnutnym
predpokladom pre ich buducu spolupracu, potrebnll pre ur¢enie diagnozy
a liecby. Stanovit’ dobrii anamnézu je umenie, ktoré sa lekar uci cely zivot;
je nielen zrkadlom jeho vedomosti a skusenosti, ale tiez schopnosti jednat’
s lud’mi.

Anamnéza pacienta s hematologickym ochorenim obsahuje:

1. Osobné udaje pacienta. Patri sem: meno a priezvisko pacienta, jeho
rodné Cislo, stav, zamestnanie (u dochodcov vsetky predoslé zamestnania),
udaj o tom, kto odporucil pacienta na vySetrenie, adresa praktického alebo
zavodného lekara, adresa a telefonicky kontakt na najblizsich pribuznych,
udaje o zdravotnej poistovni a datum vySetrenia.

2. TerajSie tazkosti (symptomy). VySetruju sa terajsie tazkosti (symptomy)
alebo dovod, pre ktory pacient vyhl'adal lekara. Mnohi pacienti s hematologic-
kym ochorenim st asymptomaticki a iba vySetrenim krvného obrazu sa u nich
zisti porucha. Vé&cSina pacientov, odoslanych na hematologické vySetrenie, ma
tazkosti, ktoré vyplyvaju z povahy krvnej poruchy alebo z postihnutia krvo-
tvornych organov. Niektori z nich maju su€asne viac krvnych abnormalit, ¢o sa



moze prejavit’ va¢sim poctom symptomov. NajcastejSie zdravotné problé-
my pri hematologickych ochoreniach st uvedené v tab. 1.1 a podrobnejsie
rozobraté v Casti ,,TerajSie ochorenia®.

3. Rodinnd anamnéza. Tu sa uvadzaji udaje o zdravotnom stave rodi¢ov
(starych rodicov), surodencov a deti pacienta. V pripade ¢lenov rodiny, ktori
zomreli, zistujeme vek a pricinu smrti. Patrame po vyskyte vrodenych ocho-
reni (hemofilia, hypoprokonvertinémia, vrodena sférocytoza a pod.). Pri vro-
denych ochoreniach vytvorime rodokmen s postihnutymi jedincami kvoli
zisteniu typu dedi¢nosti (dominantny, recesivny, viazany na X chromozom).
Niektoré priklady vrodenych krvnych ochoreni su uvedené v tab. 1.2.

Tab. 1.1 Bezné hematologické poruchy a ich symptomy

Typ hematologickej poruchy Tazkosti (symptémy)

anémia unava, slabost’, dychavica, palpita-
cie, bolest’ hlavy, zavrate, hucanie
v uSiach

leukopénia obzvlast’ zavazné alebo opakované

(hlavne neutropénia) infekcie

trombocytopénia Pahky vznik krvnych podliatin,

nadmerné krvacanie po traze, spon-
tanne krvacanie zo sliznic

koagulopatie nadmerné krvacanie po uraze, spon-
(chybanie koagula¢ného faktora) tanne krvéacanie do kibov a svalov
infiltracia nadorom ,hrée® pri lymfadenopatii, bolesti,

(leukémia, lymfom) neurologické tazkosti




Tab. 1.2 Niektoré vrodené krvné ochorenia

Poruchy erytrocytov — anémie

— porucha membrany erytrocytu vrodena sférocytoza a eliptocytoza
— porucha hemoglobinu talasémia a kosacikova anémia
— porucha metabolizmu erytrocytu deficit glukozo-6-fosfatazy

a pyruvatkinazy

Koagula¢né poruchy

— deficit koagulaéného faktora hemofilia A a B

— kombinovany deficit faktora von Willebrandova choroba
a trombocytu

— porucha trombocytu Bernardov-Soulierov syndrém

Poruchy leukocytov chronické granulomat6zne ochorenia

4. Osobnd anamnéza. Pre lepsiu prehl’adnost’ niektori autori delia osob-
nl anamnézu na ochorenia predchadzajuce terajSiemu ochoreniu a na teraj-
Sie ochorenie.

4.1. Ochorenia predchadzajuce terajsiemu ochoreniu. V chronologic-
kom slede zaznamename vSetky ochorenia, operacie a urazy, ich trvanie
a nasledky, predchadzajuce hospitalizacie a prekonané detské infekcie.
Délezité je, aby sa ziskala hlavne anamnéza ochoreni, ktoré mézu byt pri-
¢inou krvnych portch a chordb a ktoré mozu ovplyviovat hematologicku
lieCbu, napr. liecbu leukémie. Ak sa potvrdi porucha v krvnom obraze, tre-
ba zistit, ¢i bol krvny obraz urobeny v minulosti. V pripade, Ze je vysledok
predoslého krvného obrazu dostupny, objasni sa, ¢i je problém novovznik-
nuty alebo dlhodoby. Pri pacientovi, ktory udava l'ahkt tvorbu krvnych
podliatin alebo l'ahsi vznik krvacania, je dolezité zistit', ¢i bol uz predtym
operovany. V pripade, ze pri predchadzajiicej operacii pacient vyraznejSie
nekrvacal, znamena to, ze bud’ nie je jeho sklon ku krvacaniu zavazny, ale-
bo nachylnost’ ku krvacaniu vznikla neskorsie.

Liekova, alergicka a habitualna anamnéza. Lieky mozu zapriCinit’ he-
matologické neziaduce Gcinky; najbeznejsie z nich su uvedené v tab. 1.3.
Kedze pacienti s hematologickym malignym ochorenim su ¢asto lieceni
obzvlast velkym po¢tom chemoterapeutickych a antimikrobialnych lickov,



je dolezité, aby sa mozné reakcie na lieky dosledne dokumentovali, ¢im sa
zabrani ich opakovanému podavaniu. Zistenie alergie vo vzt'ahu k hematolo-
gickému ochoreniu méze okrem liekov suvisiet aj s faktormi profesionalny-
mi alebo enviromentalnymi (chemikalie, domace zvieratd). Vyznamny je aj
udaj o abuze alkoholu a fajcenia, pretoze oboje mozu byt pricinou zavaz-
nych krvnych portch. Rovnako dolezita je informacia o cestovani do kra-
jin s vys§im rizikom infekénych a parazitarnych ochoreni, postihujucich
krv a krvotvorné organy (malaria, AIDS a pod.).

Tab. 1.3 Mozné hematologicky neziaduce ucinky liekov

Typ hematologickej poruchy Liek

utlm kostnej drene chloramfenikol, cytostatika
hemolyticka anémia metyldopa, peniciliny
leukopénia/agranulocytéza fenotiaziny, sulfonamidy, carbimazol
trombocytopénia zlato, tiazidové diuretika

Transfiizna anamnéza vyzaduje zaznamenavanie udajov o transfiziach,
krvnych pripravkoch podanych v minulosti a o transfuznych reakciach.
V pripade, ze sa transfiizna reakcia vyskytla, je nutné zistit’ jej prejavy (trias-
ka, teplota, pruritus, dychavica a pod.), Casovy vzt'ah k transfiizii (pocas te-
Cenia transflzie, po teceni), typ reakcie (pyreticka, hemolyticka, alergicka
a pod.) a ¢i sa zistili protilatky (antierytrocytové, antileukocytové). Dole-
zity je aj udaj o darcovstve krvi a pocte krvnych odberov u darcu, pretoze
v niektorych pripadoch mozu byt ¢astejsie odbery krvi jednym z faktorov
vzniku sideropenickej anémie.

4.2. Terajsie ochorenia. Snazime sa zistit’ vSetky suvislosti dolezité pre
terajSie ochorenie, t.z. charakter tazkosti, ¢as ich vzniku a poradie, v akom
vznikali. K ur¢eniu ¢asu vzniku tazkosti si potrebné presné ¢asové udaje
(rok, mesiac, defi, hodina). Nepresné ¢asové udaje, ako napr. ,,pred dvoma
rokmi®, ,,pred mesiacom‘ a pod., st zavadzajtice pre toho, kto Cita anam-
nézu napr. s casovym odstupom.

V terajSom ochoreni sa v ramci diagnostikovania hematologického ocho-
renia zameriavame na nasledovné okruhy t'azkosti (tab. 1.1):



A. Symptomy pri anémii. Pacienti s anémiou maju nedostatocny privod kys-
lika do tkaniv. K symptomom anémie patria: slabost’, inava, dychavica, palpi-
tacie, bolesti hlavy, hucanie v usiach a bolesti na hrudniku (najma u starsich pa-
cientov je zvyraznend angina pectoris). Zavaznost' symptomov je dana nielen
stupfiom anémie, ale hlavne rychlostou jej vzniku. Rychlo vzniknuta anémia
je horsie tolerovana a klinicky stav pacientov je zavaznejsi.

B. Symptomy pri leukopénii. Ich pri¢inou je zvy¢ajne neutropénia. Pa-
cienti su nachylni na infekcie, pri¢om riziko infekcii vyrazne stipa pri po-
klesu poétu neutrofilov pod 0,5 x 10%/1. Zivot ohrozujiice septické infekcie
sa vyskytuji najma pri akutnych leukémiach. Ich prvotnou pri¢inou mézu
byt ,,banalne* infekcie (nadcha, zapal hltana), ktoré u tychto pacientov ne-
reaguju na antibioticku lieCbu. Obzvlast’ zavaznym problémom moze byt
perinealna sepsa (napr. pri perianalnom abscese).

C. Symptomy pri trombocytopénii. Trombocytopénia ma za nasledok
sklon ku krvéacaniu, priCom z krvacavych prejavov je bezné petechialne kr-
vacanie do koZe alebo sliznic (tab. 1.1), epistaxa, krvacanie z d’asien, me-
noragia, 'ahka tvorba krvnych podliatin a nadmerné krvacanie po traze
alebo operacii. Spontanne krvacanie sa pri trombocytopénii moze objavit’
pri poéte trombocytov pod 20 x 10%/1. Pri poruche funkcie trombocytov sa
v§ak krvacanie moze vyskytnat aj pri normalnom poéte trombocytov.

D. Symptomy pri poruche koagulacie. Pacienti s koagulopatiou (poru-
chou koagula¢ného faktora v koagulacnej kaskade), napr. hemofilici, vy-
razne krvacaju po uraze alebo operacii. NajcastejSou lokalizaciou je krva-
canie do kibu (hemartros) alebo svalu. Celozivotné postihnutie je typické
pre vrodentl koagulopatiu. Vznik symptomov v neskorSom obdobi pouka-
zuje na ziskanu koagulopatiu.

E. Symptomy pri malignej infiltrdacii. Nadorové ochorenia krvi, ako st
leukémie alebo lymfomy, sa modzu §irit” aj do inych tkaniv. Ich prejavom je
napr. hréa na krku, v axile alebo v slabine (pri lymfadenopatii), abdominélna
bolest’ (pri splenomegalii) alebo kozny exantém (pri leukemickom postihnu-
ti koze). Postihnutie nervového systému sa prejavuje ako bolest’ hlavy, poru-
cha videnia (napr. skotom), epilepticky zachvat, strata funkcie a pod.

5. Dopliiujiica anamnéza podl’a systémov. Tento typ dopliiujucej ana-
mnézy podla systémov je dblezity preto, lebo krvna porucha je CastejSie
sposobena systémovym, a nie Specifickym krvnym ochorenim. Niekedy
sa tazko zisti, ¢i je prvotna pricina v kostnej dreni, alebo ¢i je krvna po-
rucha len reaktivna pri inej patologii. Ako priklad mozno uviest’ zvyseny
pocet trombocytov (trombocytoza), ktory vznika dosledkom poruchy kost-



Tab. 1.4 Kozné a sliznicné prejavy pri hematologickom ochorent

Klinicky prejav Mozna hematologicka porucha
Tvar

bledost’ vSetky anémie

citrénovozIté sfarbenie megaloblastova anémia

zltacka hemolytickéd anémia

pletora (tmavocervena tvar) polycytémia

Ustna sliznica

vredy neutropénia

it VA anémi
lositida megaloblastova anémia
sideropenickd anémia

ustne kutiky (angularna stomatitida) sideropenicka anémia

nej drene (esencialna trombocytémia) alebo vznika sekundarne pri infek-
cii, zapale alebo malignite (reaktivna trombocytoza). Diagnozu esencialne;j
trombocytémie mozno spol'ahlivo stanovit’ len per exclusionem, t.j. vyla-
¢enim nehematologickych pric¢in trombocytémie. Naopak, hematologicka
diagnoza je niekedy dolezitou sucast'ou informacie pre urcenie diagnozy
iného systémového ochorenia. Tak napr. nejasny nedostatok zeleza (side-
ropénia) vyzaduje podrobnil informaciu o symptomoch gastrointestinalne-
ho ochorenia s chronickymi krvnymi stratami.

6. Pracovna a socidlnd anamnéza. Oboznamenie sa s pacientovym bez-
nym zivotnym Stylom je dolezité hlavne pri diagnéze chronického alebo
in¢ho zavazného ochorenia. Mnohi pacienti s hematologickou malignitou
su star$i a potrebuju opateru, napr. navstevy socialnych pracovnikov a ses-
tier. Pracujlici pacienti sa po zacati lieCby ochorenia, akym je leukémia,
s opakovanou hospitalizaciou, mézu stat’ nezamestnani a mézu mat’ aj ro-
dinné a finan¢né problémy. V pripade deti s chronickym krvnym ochore-
nim (napr. hemofilia, hemoglobinopatie) mézu vzniknit’ problémy s vy-
meskavanim vyucovania, ¢o sposobuje stresové situdcie v rodine. Preto
v ramci pristupu k hematologickému pacientovi v klinickej praxi je potreb-
né zvazit’ d’alekosiahly dosah diagndzy a nevyhnutnej lieCby na pacienta.



1.2. Fyzikalne vySetrenie

Dokladné fyzikalne vySetrenie je dolezité kvoli oddiferencovaniu toho,
¢i je krvna porucha vysledkom primarneho krvného ochorenia (napr. leu-
kémie) alebo ¢i je dosledkom Sirokého spektra ochoreni inych systémov.
Patri sem:

A. Pohlad (aspexia). Je to cielené skiimanie pacientovej tvare poc¢as od-
beru anamnézy, ktoré mdze poskytnut’ zasadnu informaciu este pred za-
¢atim vlastného vySetrenia. Najbeznejsie klinické prejavy na kozi a slizni-
ciach pri hematologickej poruche su v tab. 1.4.

B. Celkové vysetrenie. Po aspexii nasleduje fyzikalne vySetrenie hlav-
nych organovych systémov. Pri krvnych ochoreniach sa mézu vyskytniat
poruchy v kazdom systéme, ale pre vel’ké mnozstvo ich nemozno podrob-
ne rozoberat’. V beznej klinickej praxi treba niektoré vysetrenia uprednost-
novat. Napr. vySetrenie per rectum nie je v pripade hematologického pa-
cienta bezné, ale je indikované pri nevysvetlitel'nom nedostatku zeleza na
vylicenie inak asymptomatického kolorektalneho karcinomu. Naopak, je
kontraindikované u pacientov s podozrenim na leukémiu a neutropéniu.
V hematologii sa bezne nerobi podrobné vysetrenie velkych kibov; toto
vySetrenie je vSak potrebné u pacientov s hemofiliou.

C. Wsetrenie lymfatickych uzlin. Zvac¢Senie lymfatickych uzlin nie je
Specifické len pre primarne krvné ochorenia, ale vyskytuje sa aj u ocho-
reni inych systémov. Oznacuje sa ako lymfadenopatia. Pri palpacii lymfa-
tickych uzlin hodnotime ich velkost,, lokalizaciu, konzistenciu, pohybli-
vost’ a bolestivost’ hmatnych uzlin. Lymfadenopatia je pri infekcii zvycajne
makksia neZ pri nadorovom ochoreni. Pri karcinome st uzliny typicky tvr-
dé ako skala a naopak pri lymfome st viac elastické a pohyblivé opro-
ti spodine. Bolestivé zvacsenie uzlin je spojené so zadpalom. Treba oddi-
ferencovat’ generalizovanu a lokalnu lymfadenopatiu (tab. 1.5). V praxi
je zvicsenie lymfatickych uzlin zvycajne ohrani¢ené na oblast’ krku, axil
a inguin.

Zvacsenie krcnych lymfatickych uzlin je najcastejSou pric¢inou opuchu
krku; pri masivnom postihnuti méze byt I'ahko viditené pri aspexii. Pri
palpacii je najjednoduchsie vySetrovat’ lymfatické uzliny na krku u sedia-
ceho pacienta oto¢eného chrbtom k lekérovi, pri¢om sa snazime prehmatat’
priestor obojstranne, pred m. sternocleidomastoideus (predné kréné uzli-
ny), medzi m. sternocleidomastoideus a m. trapezius (zadné kréné uzliny),
preaurikularnu, retroaurikularnu, subokcipitalnu, submandibularnu, sub-



mentalnu a supraklavikularnu oblast’. Pritomnost’ krénej lymfadenopatie si
vzdy vyzaduje podrobné vySetrenie hlavy a krku, aby sa zistila lokalna pri-
¢ina zvicsenia uzlin.

Tab. 1.5 Najcastejsie priciny lymfadenopatie

Lokalna lymfadenopatia

lokalna bakterialna alebo virusova infekcia

lymfém

metastazujuci nador

Generalizovana lymfadenopatia

systémova infekcia bakterialna (napr. tbe) alebo virusova (EBV, HIV)

lymfom

ina hematologickéd malignita (napr. leukémia)

zapalové ochorenie (napr. ochorenie spojiva, sarkoid6za)

malignita s generalizovanym postihnutim

Axilarna lymfadenopatia je najlepSie hmatna pri vySetreni pacienta
v polohe postojacky, s rukami opretymi vbok, pricom vysetrujuci lekar sto-
ji tvarou oproti pacientovi a palpuje 'avu axilu pravou a pravu axilu l'avou
rukou. V axile hmatame uzliny v medialnej, lateralnej, centralnej, apikal-
nej a posteriornej oblasti.

VySetrenie inguinalnych lymfatickych uzlin je najlepsie robit’ pri vySet-
reni brucha. Inguiny vsSak palpujeme v polohe s vystretymi dolnymi kon-
Catinami, na rozdiel od palpécie brucha. Pri palpécii rezistencie v inguine
moze dojst’ k pomyleniu si inguinalnej lymfadenopatie s ireponibilnou fe-
moralnou herniou. Zvicsené abdominalne lymfatické uzliny pri palpacii
mozu byt pri¢inou nadmernej plnosti v strednej ¢asti brucha.

Niekedy je tazké zistit’, ¢i su uzliny zvacSené patologicky. ZvéacsSenie
tonzil je bezné u deti, kym dospeli, ktori st vystaveni opakovanym malym
poraneniam rik a ndh, mézu mat’ lymfadenopatiu v prisluSnom drenaz-
nom segmente. Pri rozhodovani o d’alSom postupe v pripade lymfadenopatie
je dolezity Cas sledovania a pri pochybnostiach je indikovana exstirpacia
lymfatickej uzliny.



D. Vysetrenie sleziny. Slezina je ulozena v l'avej brani¢nej klenbe tak, ze
svojou pozdiznou osou o dizke do 13 cm sleduje priebeh desiateho rebra,
pricom fyziologicky nepresahuje rebrovy obluk v l'avej medioklavikular-
nej Ciare. Zvécsenie sleziny sa oznacuje ako splenomegalia. Podobne ako
pri lymfadenopatii, aj slezina moze byt zvicsena, nielen z dovodov krv-
nych, ale aj z dovodu systémovych ochoreni (tab. 1.6).

Tab. 1.6 Najcastejsie priciny splenomegalie

Stupeii spleno- Palpacia pod rebrovym Pricina splenomegalie

megalie oblikom (v ¢cm)

Pahky 0—4 cm rozne akutne a chronické
infekcie

(napr. septikémia, tbc)

stredny 4-8 cm hemolyticka anémia

infekénd mononukledza

portalna hypertenzia

masivny viac nez § cm idiopatickd myelofibroza

chronickd myelocytova
leukémia

primarna polycytémia

lymfom

malaria

leiSmanidza

Slezina sa Casto v klinickej praxi vySetruje nespravne, pricom sa pre-
hliadne aj masivna splenomegalia. Z uvedeného dévodu je potrebné veno-
vat’ primerand pozornost’ jej vySetreniu.

Pri vyrazne zvicsenej slezine méZzeme pohl'adom spozorovat’ vyklenu-
tie lavého brusného kvadrantu alebo aj véacsej Casti brucha.

Palpaciou sa slezina vySetruje najcastejsie v dvoch polohach: v polohe
na chrbte alebo v polohe na ,,pravom poloboku® (v pravej diagonalnej po-
lohe). Pri vySetrovani splenomegalie je potrebné niekedy pouzit’ obidva



spdsoby. Pri polohe na chrbte vySetrujuci lekar stoji po pravej strane pa-
cienta, ktory ma pokréené dolné koncatiny a hmata pravou rukou. Hma-
tajuca ruka je polozena rovno na brusnej stene, s Spickami prstov Sikmo
dolava, kranidlne pod l'avy rebrovy obluk, a pri inspiriu sa vnara pod l'avy
rebrovy oblik. VySetrujuci pritom l'avou rukou pridfza pacientov l'avy reb-
rovy oblik zozadu — oproti palpujucej pravej ruke. Pri vysetreni v pravej
diagonalnej polohe lezi pacient na pravom boku, dolné koncatiny ma pokr-
&ené v bedrovych a kolennych kiboch a Pavii horna kon&atinu mé zohnutt
za hlavou. Vysetrujuci je bud’ po pravej strane pacienta a pri vySetreni po-
stupuje ako pri polohe pacienta na chrbte alebo stoji na l'avej strane 16zka
za nim, pricom l'avou rukou, poloZenou vzadu na hrudniku v mieste slezi-
ny, pridrZuje pacienta a pravou rukou sa ohnutymi prstami vnara pod l'avy
rebrovy obluk. Inym spdsobom palpacie v tejto polohe je pohmat obidvo-
ma rukami, ktoré sa ohnutymi prstami vnaraja pod 'avy rebrovy obluk. Pri
palpacii sleziny vyuzivame hlboké dychanie pacienta a popisujeme jej vel-
kost’, konzistenciu, charakter povrchu a citlivost’.

Ako doplnkové vySetrenia mozno pouzit’ vySetrenie sleziny poklopom
a auskultaciou, pri ktorej mozno zachytit’ treci Selest, ktory je zhodny s pleu-
ralnym Selestom svojim charakterom aj zavislost'ou na dychani, a ktory sa
vyskytuje pri zapale slezinového puzdra v priebehu slezinového infarktu.



TESTOVE OTAZKY:

1. Do osobnej anamnézy nepatri:

a) terajSie ochorenie,

b) liekova a transfiizna anamnéza,

¢) socialna a pracovna anamnéza,

d) ochorenia predchadzajuce terajSiemu ochoreniu.

2. Medzi vrodené hematologické ochorenia nepatri:
a) hemofilia,

b) von Willebrandova choroba,

¢) imunitna trombocytopenicka purpura,

d) drepanocytoza (kosacikovita anémia).

3. Petechidlne krvacanie je typické pre:

a) koagulopatie a trombocytopénie,

b) vaskulopatie a trombocytopénie,

c) vaskulopatie, trombocytopatie a hemofiliu,

d) trombocytopatie a predavkovanie antikoagulanciami.

4. Typicka lymfadenopatia pri lymféme je charakterizovana:
a) bolestivostou, tuhost’ou, nepohyblivost'ou pri palpacii,

b) bolestivostou, elasticitou, pohyblivost'ou pri palpacii,

c) nebolestivostou, tuhost’ou, pohyblivostou pri palpacii,

d) nebolestivostou, elasticitou, pohyblivost'ou pri palpacii.

5. Splenomegalia nepatri do klinického obrazu:
a) chronickej myelocytovej leukémie,

b) imunitnej trombocytopenickej purpury,

c) idiopatickej myelofibrozy,

d) infekénej mononukle6zy.

Spravne odpovede: 1c, 2c, 3b, 4d, 5b



2. Laboratorne vySetrenia v hematologii

Predpokladom pre ziskanie spol'ahlivych laboratornych vysledkov su: spravny
odber krvi, spravna funkcia a kalibracia pristrojov a pipiet, kvalitné diagnos-
tické sety a reagencie, dodrziavanie metodickych postupov, spravne pracovné
navyky, spravne vyhodnotenie nameranych hodnét, spravna interpretacia vy-
sledkov, vniitorna a vonkajsia kontrola kvality.

2.1. Laboratorne vySetrenia v hemostazeologii

V hemostazeologickom laboratériu sa vykonavaju vySetrenia, ktoré maji
odhalit’ pri¢inu krvacania a pri¢inu trombdzy. V tomto laboratdriu sa vy-
konava aj kontrola antikoagulacnej liecby.

Zasady spravneho odberu krvi a preanalyticka faza hemostazeolo-
gickych vySetreni:

— rychly, Setrny vpich s kratkym zaskrtenim Zily,

— opatrné nasatie krvi (krv nechat’ volne vtekat’ do skimavky),

— presné dodrzanie objemu (jeden diel 0,109 M citréonanu s6dneho a devét
dielov odobratej krvi; jednorazové skimavky plnit’ po znacku),

— ihned’ po odbere vzorku dokonale premiesat’, oddelit’ krvinky od plazmy.

Podl’a principu stanovenia delime laboratdrne testy na: koagulacné, ne-
felometricke, fotometricke a imunologicke.

A. Koagulacné testy. Principom je meranie ¢asu potrebného k vytvore-
niu koagula od okamihu pridania reagencie k vySetrovanej plazme. Koagu-
la¢né testy je mozné robit’ manualne alebo na koagulometroch.

B. Nefelometrické (zdkalové) testy. Principom je meranie odrazeného
svetla na koloidnych Casticiach. Pocas vytvorenia koagula alebo pri vzniku
agregatov trombocytov vznika zakalenie testovacieho systému.

C. Fotometricke testy. Principom je stanovenia intenzity sfarbenia, ktoré
vznika v dosledku stiepenia $pecifického chromogénneho substratu. Mera-
nie sa uskutocniuje na spektrofotometroch.

D. Imunologické testy. Ich zakladom je reakcia antigénu a protilatky. Naj-
CastejSie pouzivané imunologické metody su:

— enzymoimunostanovenie (EIA), pri ktorom je Specificka protilatka ozna-
¢enad enzymom, ¢o umozinuje vznik farebného produktu, ktorého inten-
zita je priamo umerna koncentracii vysetrovaného proteinu,



— latex-aglutinacne metody, v ktorych na latexovych ¢asticiach je naviaza-
na Specificka protilatka proti dokazovanému proteinu a vznika aglutinat,

— elektroimunodifuzia (EID), pri ktorej sa dokazovany protein pohybuje
spolu so Specifickou protilatkou v géli za vzniku precipitacného piku,
ktoré¢ho vyska je priamo imerna koncentracii proteinu. Na vySetrenie
funkénych (F) aktivit jednotlivych koagula¢nych proteinov pouzivame
koagula¢né a fotometrické metddy, na vySetrenie antigénov (Ag) zasa
metddy imunologické. Hemostazeologické vySetrenia maju zachytit
funkciu vSetkych zloziek hemostazy (cievny systém, plazmaticko-koa-
gulacny systém a fibrinolyticky systém).
Laboratorne testy d’alej delime na nespecifické a Specifické.

2.1.1. Nespecifické testy
2.1.1.1. Orientac¢né nespecifické testy

Cas krvicania podla Duka alebo citlivejsia metoda podl'a Ivyho; meria sa &as
zastavenia krvacania na kozi v mieste vpichu alebo rezu. Vysledky: minuty.

Cas zrazania podla Lee Whitea, kedy sa meria ¢as zrazenia nativnej krvi
od okamihu jej odberu. Vysledky: mintty.

Test konzumpcie protrombinu —koagula¢ny test, ktory informuje o trom-
bocytovej a plazmatickej zlozke hemostazy pri vzniku vnatorného aktiva-
tora protrombinu. Vysledky: sekundy.

Test tolerancie heparinu —koagulacny test, je citlivy na nedostatok trom-
bocytov a faktorov vonkajsej a vnutornej cesty aktivacie koagulacie. Vy-
sledky: sekundy.

Euglobulinova lyza — orientaény test fibrinolytického systému, v ktorom
sa hodnoti rozpustanie fibrinového koagula v zavislosti od mnozstva enzy-
mu plazminu. Vysledky: hodiny.

Trombelastograf — je krivka z pristroja trombelastogramu, ktora sleduje
jednotlivé fazy zrazania krvi, priCom $irka krivky je zavisla od meniacej sa
viskozity krvi.

2.1.1.2. Skupinové neSpecifické testy

Protrombinovy cas podla Quicka (PT) — koagulacny test, ktory monitoruje von-
kajsiu cestu premeny protrombinu na trombin, t.z. koagula¢né faktory FII, FV,
FVII, FX a fibrinogén (Fbg). Vysledky: sekundy, percentd normalnej hodnoty
odcitané z kalibracnej krivky; medzinarodny normalizovany pomer (INR).



Aktivovany parcialny tromboplastinovy c¢as (APTT) — koagulaény test,
ktory monitoruje vnitornui cestu premeny protrombinu na trombin, t.z.
FVIIL, FIX, FXI, FXII, v pripade prediZeného PT aj FII, FV, FX a Fbg. V-
sledky: sekundy; pomer ¢asov R sa rovna ¢asu testovanej a normalnej plaz-
my.

Trombinovy a reptilazovy cas (TT, RT) — koagula¢né testy, ktoré monito-
ruju poslednu fazu zrazania krvi, premenu Fbg na fibrin i¢inkom enzymov
trombinu a reptilazy. Vysledky: sekundy, pomer casov R sa rovna ¢asu tes-
tovanej a normalnej plazmy.

2.1.1.3. Korek¢né testy

Pri prediZzeni APTT, PT sa vy3etruje zmes testovanej plazmy a normalnej
plazmy v pomere 1 : 1, priom sa sleduje skratenie (korekcia) predizeného
casu. Ak dojde ku korekci APTT, PT, jedna sa o defekt koagulacného
faktora, ale ak nedo6jde ku korekcii, jedna sa o pritomnost’ inhibitora voci
niektorému z koagulacnych faktorov.

2.1.2. Specifické testy

Stanovuju funkciu alebo antigén konkrétneho proteinu (pozri nasledujice
kapitoly).

2.1.3. Testy jednotlivych systémov podielajucich sa
na hemostaze

2.1.3.1. Cievna stena a primarna hemostaza

Rumpel-Leedeho test. Zistuje pocet petéchii, ktoré sa vytvoria na urcite;j,
presne ohranicenej ploche, pod presne zndmym tlakom.

Pocet trombocytov a ich morfologia. Pocet trombocytov sa stanovuje
spolu s krvnym obrazom a velkost’ trombocytov zistime v krvnom natere
po panoptickom farbeni. Takto mézeme stanovit’ makrotrombocyty a drob-
né trombocyty.

Cas krvdcania (pozri globalne testy).

Adhezivita trombocytov na sklo alebo ptesnéjsia forometricka metoda, kto-
rou sa stanovuje mnozstvo kyslej fosfatazy uvol'nenej z trombocytov adhero-
vanych napr. na kolagén, ktory je naviazany na dne mikrotitracnej platnicky.



Retencia trombocytov na sklené gulicky stanovuje pocet trombocytov
pred a po prechode krvi kolonou so sklenymi gulickami.

Agregdcia trombocytov je metoda, ktorou sa zist'uje funkcia trombocy-
tov. Stanovuje sa na agregometri turbidimetrickou alebo impedanc¢nou me-
todou, ktorou sa skuma, ¢i agregacia trombocytov (indukovana ADP, ko-
lagénom, adrenalinom, kyselinou arachidonovou atd’.) je normalna alebo
znizena. Vysledky: percenta; rozdiel agregacnej odpovede plazmy bez
trombocytov a plazmy bohatej na trombocyty.

Retrakcia koagula. Tento test poskytuje informaciu o funkcii trombo-
cytov, o ich schopnosti retrahovat’ sa (¢im je vacSia retrakéna schopnost’
trombocytov, tym viac séra sa oddeli od krvnej zrazeniny). Vysledky: per-
centa.

Analyza trombocytovych funkcii (PFA) je pristrojové meranie primar-
nej hemostazy z plnej krvi na membranach povlecenych ADP, kolagénom,
adrenalinom. Vysledky: sekundy.

2.1.3.2. Plazmatické koagula¢né faktory

Fibrinogen (Fbg). Koagulacnou metodou sa stanovi rychlost’ premeny Fbg
na fibrin §tandardnym mnoZstvom trombinu, pricom rychlost’ je zavisla od
mnozstva Fbg vo vySetrovanej vzorke. Vysledky: g/l.

Koagulacne faktory 11, V, VII, X, VIII, IX, XI, XII. Ich funk¢na aktivita sa
stanovuje metédou na principe PT a APTT. K vySetrovanej plazme sa prida
prislusnd, faktor deficitna plazma, ktora obsahuje nadbytok ostatnych ko-
agulacnych faktorov. Antigény koagulacnych faktorov sa stanovujii meto-
dou EIA, EID. Vysledky: percenta normalnej hodnoty od¢itané z kalibrac-
nej krivky a IU/ml.

Stanovenie FXIII. Orientacnou metddou sa stanovi Cas rozpustenia ko-
agula (napr. v mocovine); na kvantitativne stanovenie sa pouziva fotomet-
rickd metoda. Vysledky: percentd normalnej hodnoty od¢itané z kalibrac-
nej krivky.

2.1.3.3. Testy prirodzenych inhibitorov koagulacie

Antitrombin (AT). Funkcéna aktivita sa stanovuje pomocou chromogén-
neho substratu, z ktorého sa pdsobenim trombinu odSiepi p-nitroanilin
za vzniku farebného produktu, ktorého intenzita je nepriamo Umerna
koncentracii AT; antigén sa stanovuje metodou EIA alebo EID. Vysledky:
percenta normalnej hodnoty od¢itané z kalibra¢nej krivky.



Kofaktor heparinu Il (HCII). Funk¢na aktivita a antigén sa stanovuje po-
dobne ako AT. Vysledky: percenta normalnej hodnoty, od¢itané z kalibrac-
nej krivky.

Protein C (PC). Funk¢na aktivita sa stanovuje fotometrickou a koagu-
lacnou metodou:

a) fotometrickd metoda je zaloZena na schopnosti aktivovaného proteinu
C (APC) stiepit’ chromogénny substrat, pricom mnozstvo uvol'neného
p-nitroanilinu je priamo iimerné koncentracii PC vo vySetrovanej vzor-
ke,

b) koagula¢na metoda je zalozena na schopnosti PC inaktivovat’ kofaktory
Va a Vllla spolu s PS; inaktivéacia sa sleduje modifikovanym PT alebo
APTT, antigén sa stanovuje metédou EIA alebo EID. Vysledky: percen-
ta normalnej hodnoty odcitané z kalibracnej krivky.

Protein S (PS). Funkéna aktivita sa stanovuje koagulacnou metédou, ak-
tivovany PC proteolyticky Stiepi FVa pocas aktivacie koagulacie jedom
Russelovej zmije, PS tito reakciu akceleruje. Cas koagulacie rastie umer-
ne aktivite PS vo vySetrovanej plazme; antigén sa stanovuje EIA, EID. Vy-
sledky: percenta normalnej hodnoty, odcitané z kalibracnej krivky.

Rezistencia na aktivovany protein C (APC rezistencia). Meria sa antiko-
agula¢na odpoved’ vySetrovanej plazmy na Standardné mnoztvo pridaného
aktivovaného proteinu C na principe APTT. Za APC rezistenciu sa pova-
zuje, ak APTT pacienta je kratsi v porovnani s APTT normalnej kontroly.
V takomto pripade je nutné doplnit’ vySetrenie polymorfizmu FV (FV Lei-
den). Vysledky: APC, normalizovany pomer (APC-NR).

ProC Global. Koagula¢ny skriningovy test na stanovenie antikoagulac-
nej kapacity systému PC; sleduje sa predizenie APTT v dosledku aktivacie
PC hadim jedom. Vysledky: normalizovany pomer (NR).

2.1.3.4. Testy fibrinolytického systému

a) Lyza euglobulinov (pozri globalne testy);

b) D-diméry. Su to $pecifické Stiepne produkty fibrinu. Na stanovenie
sa pouziva latexaglutinatna metdda; na presné kvantitativne stanovenie sa
pouziva metoda EIA alebo turbidimetricka metdda. Vysledky: pg/l;

¢) Fibrin a fibrinogén degradacné produkty. St to produkty Stiepenia fibri-
nogénu a fibrinu enzymom plazminom, na kvalitativne stanovenie sa pou-
ziva latexaglutinacnd metoda a na kvantitativne stanovenie metoda EIA;



d) Solubilné fibrinové monomeéry (SFM). Pri ich stanoveni sa pouziva:

— etanolgelifika¢ny test je kvalitativna metdda, ktora vyuziva schopnost’
etanolu gelifikovat’ v plazme pritomné solubilné komplexy fibrinu,

— fotometricka kvantitativna metoda vyuziva synteticky chromogénny sub-
strat, ktory je Stiepeny vznikajucim plazminom.Vysledky: mg/l;

e) Plazminogén (Plg). Funk¢éna aktivita sa stanovuje fotometrickou me-
todou. Pridanim nadbytku streptokindzy (SK) vznikad komplex Plg-SK,
ktory ma plazminovu aktivitu a Stiepi Specificky chromogénny substrat;
antigén sa stanovuje metédou EID. Vysledky: percenta normalnej hodnoty
odcitané z kalibracnej krivky;

) ay-antiplazmin (a.,-AP). FunkCna aktivita sa stanovuje fotometrickou
metodou, ktorou sa sleduje plazmin-inhibi¢ny efekt. Detekcia zbytkového
plazminu sa stanovi Stiepenim chromogénneho substratu, antigén zasa me-
todou EID. Vysledky: percenta normalnej hodnoty od¢itané z kalibracnej
krivky;

g) Inhibitor aktivatora plazminogénu typu 1 (PAI-1). Funk¢na aktivita sa sta-
novuje fotometrickou metddou, antigén metddou EIA. Vysledky: U/ml, ng/ml.

2.1.3.5. Molekulové markery hemostazy

— Aktivdcia koaguldcie: F1+2 fragment protrombinu (F1+2), trombin-anti-
trombin komplex (TAT), fibrinopeptid A (FPA), BB-1-42 peptid;

— Aktivacia fibrinolyzy: plazmin-antiplazmin komplex (PAP), D-diméry,
BB-15-42 peptid;

— Aktivacia trombocytov: trombocytovy faktor 4 (PF4), B-tromboglobu-
lin (BTG).
Vsetky molekulové markery sa stanovuju ako antigény metddou EIA.

2.1.4. Ostatné testy

2.1.4.1. Stanovenie inhibitorov

1. Specificky inhibitor
a) orientacné stanovenie (korekéné testy s normalnou plazmou v rdz-
nych pomeroch a r6znych ¢asovych intervaloch); ak je pritomny Spe-
cificky inhibitor, robi sa nasledne,
b) kvantitativny dokaz inhibitora metddou Bethesda. Vysledky: Bethesda/U.
2. Lupus antikoagulans (LA) je inhibitor, ktorym su antifosfolipidové proti-
latky predlzujuce koagulacné testy zavislé na fosfolipidoch. Na dokaz tychto
protilatok pouzivame:



a) skriningové testy: APTT, KCT (kaolinovy ¢as), RVVT (test s jedom
Russelovej zmije),

b) korekcné testy s normalnou plazmou (v pritomnosti LA neddjde ku
korekcii),

c) konfirmacné testy so zmizenou koncentrdciou fosfolipidov (napr.
dAPTT, dRVVT, TTI, test so zriedenym tromboplastinom), so zvyse-
nou koncentraciou fosfolipidov (napr. PNP, trombocytovy neutrali-
zalny test).

2.1.4.2. Diagnostika von Willebrandovej choroby

Von Willebrandov faktor (vWF) je kofaktor adhézie trombocytov na suben-
dotel a nosi¢om pre koagulacny faktor FVIIIL. Na laboratdérnu diagnostiku
sa pouzivaju testy:

a) Cas krvacania,

b) FVIII (funk¢na aktivita),

c) APTT,

d) vWF:RCo (ristocetinovy kofaktor von Willebrandovho faktora),

funk¢né stanovenie vWF,

e) vVWF:Ag (antigén vWF),

f) RIPA (ristocetinom indukovana agregacia trombocytov),

g) analyza multimérov vWF,

h) potvrdenie molekulového defektu.

2.1.4.3. Endotelové markery

Von Willebrandov faktor (vWF), trombomodulin (TM), inhibitor akti-
vatora plazminogénu typu 1 (PAI-1), tkanivovy aktivator plazminogénu
(tPA); antigény tychto markerov sa stanovuju metdédou EIA. Vysledky:
percenta normalnej hodnoty od¢itané z kalibracnej krivky a ng/ml.

2.1.4.4. Kontrola antikoagulacnej liecby

a) Derivat kumarinu; test PT —sleduje sa percento a INR,

b) nefrakcionované hepariny; test APTT — sledujt sa sekundy
a R = pomer ¢asov testovanej/normalnej plazmy,

¢) nizkomolekulové (frakcionované) hepariny; test — stanovenie aktivity
anti-Xa, anti-Ila , t.z. koncentracia heparinu v krvi.



2.1.5. Suhrn hemostazeologickych testov

A. Laboratorna diagnostika krvacavych stavov
1. Testy skriningové — Cas krvacania, odolnost’ kapilar, pocet trombocy-
tov, APTT, PT, TT, Fbg, FA.
2. Testy Specialne
a) FII,FV, FVII, FX, FVIII, FIX, FXI, FXII, FX, FXIII,
b) adhézia a agregacia trombocytov, retrakcia koagula (funkcia trombo-
cytov),
¢) vWFR:Co, vWF:Ag, RIPA (von Willebrandova choroba),
d) stanovenie $pecifickych inhibitorov (proti vSetkym koagula¢nym fak-
torom),
e) AT, F1+2, TAT, SFM, FDP, D-diméry (Specifické testy pre disemino-
vanu intravaskularnu koagulaciu),
f) a,-antiplazmin, plazminogén, PAI-1, tPA (testy pre patologick fibri-
nolyzu).
B. Laboratorna diagnostika trombofilnych stavov
1. Testy skriningove
a) ProC Global (NR), rezistencia na aktivovany protein C (APC-NR),
b) PC, PS, AT (funkéné stanovenie),
¢) lupus antikoagulans (koagula¢né testy),
d) alela 20210 protrombinového génu (FII 20210),
e) homocystein.
2. Dopliujuce testy
a) HCII, Plg (funkéné stanovenie), RT, FXII,
b) agregacia trombocytov (syndrom lepivych trombocytov).
3. Konfirmacneé testy
a) dokaz FV Leiden,
b) PC, PS, AT, HCII, Plg, Fbg (stanovenie antigénov),
c) Specifické testy na dokaz lupus antikoagulans a antifosfolipido-
vych protilatok (APA).

2.2. Morfologické hematologické vySetrenia

Tykaju sa kvantitativnych a kvalitativnych zmien krviniek. Odber krvi
na morfologické vysetrenia — odobera sa Zilova alebo vlasocnicova krv
(novorodenci, malé deti, pacienti s tazko dostupnymi Zilami).



2.2.1. VySetrenie krvného obrazu

Parametre krvného obrazu (KO) sa v sucasnosti vykonavaju automaticky
hematologickymi analyzatormi — krvinkovymi pocita¢mi. Poskytuju osem
az tridsatdva parametrov KO, vratane diferencidlneho rozpoctu leuko-
cytov, histogramov erytrocytov, leukocytov a trombocytov. Uvadzaju
aj komentare k vysledkom vysetreni. Vyhodou krvinkovych analyzato-
rov popri rychlosti (100 a viac krvnych obrazov za hodinu), presnosti
a spravnosti (vnutorna kontrola kvality laboratoria — kazdy den, vonkajsia
kontrola — dvakrat do roka), je aj minimalne mnozstvo vySetrovanej krvi
(30 az 210 pl). Krvinkové analyzatory poskytuju diferencialne rozpocty
leukocytov, a to: trojparametrové (lymfocyty, granulocyty, mix — ostatné)
alebo patparametrové (lymfocyty, monocyty, neutrofily, eozinofily, bazo-
fily).

Pocitanie krviniek. Krvinky sa pocitaju Specialnymi krvinkovymi poci-
ta¢mi alebo vynimoc¢ne v pocitacich komorkach s pouzitim mikroskopu.
V tomto pripade sa musi krv riedit’ pre velky pocet krviniek vhodnym
riediacim roztokom, ktory sucasne zvyrazni druh pocitanych krviniek
a odstrani ostatné; najcastejSie sa pouziva Biirkerova pocitacia komorka.
Pocitacie komodrky sa pouzivajii na pocitanie erytrocytov, leukocytov,
trombocytov, eozinofilov.

Vysetrenie hemoglobinu. Princip manualnej kyanhemoglobinovej meto-
dy vyuzivaju aj krvinkové pocitace. Roztoky kaliumkyanidu a kaliumferi-
kyanidu hemolyzujt erytrocyty a konvertuju hemoglobin cez hemiglobin
na stabilny hnedocerveny hemiglobinkyanid, ktorého koncentracia sa me-
ria spektrofotometricky pri 540 nm.

Vysetrenie hematokritu. Hematokrit udava objemovy podiel erytrocytov
na celkovom objeme krvi. Stanovenie manualnou mikrohematokritovou
metédou je jednoduché a presné. Kapildra sa naplni do 3/4 dizky ponore-
nim do kvapky krvi, voI'ny koniec sa zatavi a kapilara sa centrifuguje pri
vysokych otackach 16 000 g po dobu 3 min v $pecialnej centrifiige. Hod-
nota hematokritu sa od¢ita zo stupnice Specialneho zariadenia. VySetrenie
hematokritu ma pre diagnézu anémie rovnaky vyznam ako vySetrenie he-
moglobinu.

Urcenie zdkladnych hodnét cervenej krvinky. Zékladné hodnoty Cerve-
nej krvinky mozno vypocitat' z hodndt hemoglobinu, poctu erytrocytov
a hematokritovej hodnoty. S stcast'ou vysledkovej listiny krvinkovych
analyzatorov:



