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Abstrakt 
Tato bakalářská práce se zabývá laboratorními metodami, které jsou využívány 

především při diagnostikování makrocytárních anémií. Úvodní část práce definuje 

anemický syndrom a jeho klinické projevy. V úvodu je také obsaženo základní 

rozdělení anémií dle morfologických a patofyziologických hledisek. Důraz je kladen 

na popsání nejčastějších makrocytárních anémií a příčin jejich vzniku. V krátkosti 

jsou uvedeny také možnosti léčby těchto onemocnění. Na konci práce jsou 

uvedeny dvě kazuistiky pacientů s makrocytární anémií. 

  

Abstract 
This bachelor thesis deals with laboratory methods, which are used in 

the diagnosis of macrocytary anemia. Anemic syndrome and its clinical 

manifestation are defined in the introductory part. The basic classification of anemia 

according to morphological and pathophysiological aspects is included also in the 

introduction part. The thesis emphasizes description of the most common 

macrocytic anemias and their causes. The possibilities of treating these diseases 

are briefly presented. Two case reports of patients with macrocytic anemia are 

presented at the end of the thesis. 
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1 Úvod a zadání práce - cíl práce 
Anémie jsou jedním z nejčastějších hematologických onemocnění, ať se jedná 

o anémie primární, nebo o důsledek jiného onemocnění. Pro správnou léčbu je 

velmi důležité přesně diagnostikovat příčiny vzniku. 

Tato práce má charakter rešerše, jejím cílem je představení nejvýznamnějších 

makrocytárních anémií, jejich léčby, a především jejich laboratorní diagnostiky. 

Práce je doplněna dvěma kazuistikami pacientů, na nichž jsou prakticky ukázány 

jednotlivé kroky diagnostiky makrocytárních anémií. 
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2 Anémie 
 

2.1 Definice stavu 

Anémie neboli chudokrevnost je chorobný stav charakterizovaný snížením 

hladiny hemoglobinu (Hb), případně hematokritu pod fyziologickou mez pro 

daný věk a pohlaví. Dle doporučení České hematologické společnosti (ČHS) je 

minimální koncentrace Hb u dospělých mužů 135 g/l a u dospělých žen 

minimálně 120 g/l, minimální hodnota hematokritu je u dospělých mužů 0,40 

a u dospělých žen 0,35. Počet erytrocytů má pro definici anémie menší 

význam, protože u některých typů anémií může být normální (mikrocytární 

anémie), u některých anémií může být dokonce vyšší, než fyziologické meze 

(talasemie). (Doporučení Laboratorní sekce ČHS, 2015; Penka, 2001; Penka, 

2009) 

 

2.2 Anemický syndrom 

Správnějším pojmenováním anémie je anemický syndrom (AS), protože její 

příčinou nemusí být vždy porucha krvetvorby nebo erytrocytů. Anémie mohou 

být způsobeny také celou řadou různých onemocnění, jedná se pak 

o sekundární anémie. (Penka, 2001; Penka, 2009) 

Hladina Hb a hematokrit mohou být také změněny při výkyvech objemu 

cirkulující plazmy. Relativní anémie vzniká, pokud je objem plazmy zvýšen, 

například při těhotenství nebo u hypersplenismu. Naopak, při poklesu objemu 

cirkulující plazmy dochází k zamaskování anémie a mohou být zjištěny zdánlivě 

fyziologické hodnoty i u pacienta s anémií. Objem plazmy se nejčastěji snižuje 

při dehydrataci, úporných průjmech nebo u nedostatečnosti nadledvin 

(Addisnonova choroba). (Penka, 2001) 

 

2.2.1 Klinické projevy 

Základní klinické projevy AS bez ohledu na jeho patogenezi závisí hlavně 

na stupni redukce transportní kapacity pro kyslík, na rychlosti vzniku anémie, 

na věku nemocného, stavu jeho kardiovaskulárního systému, charakteru 

a závažnosti dalších onemocnění. Projevy klinických příznaků pomáhají 

snižovat kompenzační mechanismy. (Indrák, 2006) 

Obecné klinické projevy jsou společné pro většinu typů anémií, dělí se dle 

jejich příčiny do následujících skupin: 
 

a) Způsobené poklesem transportu kyslíku  

• Mezi subjektivní příznaky patří především únava, slabost, malátnost, 

pokles fyzické kondice, zhoršení paměti, zhoršení zraku, zhoršené 

psychomotorické tempo, poruchy trávení (dyspeptický syndrom), 

stenokardie (svíravá bolest na hrudi) a bolest hlavy (cephalea). 
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• Objektivní příznaky patřící do této skupiny jsou tachypnoe, 

ischemie/infarkt myokardu, srdeční slabost, klaudikace dolních 

končetin (kulhání v důsledku nedokrvení svalů), řídnutí vlasů, pokles 

hmotnosti. (Indrák, 2006) 
 

b) Způsobené poklesem krevního objemu (hypovolemií) 

• S hypovolemií jsou spojeny tyto subjektivní příznaky: ortostatická 

hypotenze, kolaps/synkopa, závratě, hučení v uších (tinnitus), 

mravenčení v akrálních částech těla (akroparestézie), pocit 

chladných aker, přecitlivělost na chlad a snížení libida. 

• Do skupiny objektivních příznaků spojených s hypovolemií patří: 

hypotenze, bledost kůže (včetně nehtových lůžek a dlaňových rýh), 

bledost sliznic a spojivek, tranzitorní ischemie centrálního nervového 

systému, přechodná ztráta zraku (amaurosis fugax), 

akrohypotermie. (Indrák, 2006) 
 

c) Způsobené hyperkinetickou cirkulací (zvýšením srdečního výdeje, 

poklesem periferní rezistence a snížením viskozity krve) 

• Do skupiny subjektivních příznaků patří palpitace, nespavost, tepání 

ve spáncích, hučení v uších (tinnitus), srdeční dilatace, edémy 

končetin.  

• Mezi objektivní příznaky patří systolická hypertenze, vysoká tlaková 

amplituda, průtokové (anemické šelesty) či sinusová tachykardie 

(případně extrasystolie). (Indrák, 2006) 

Kromě obecných příznaků AS vznikají i příznaky specifické. Ty jsou typické 

pouze pro určitý typ anémie a jsou charakteristickou součástí jejího klinického 

obrazu. (Indrák, 2006) 

 

2.3 Kompenzační mechanismy 

Pokud vzniká anémie pomalu, uplatňují se v organismu kompenzační 

mechanismy, které mu pomáhají zvládnout nižší hodnoty Hb.  

Mezi hlavní kompenzační mechanismy patří: 
 

a) Posun disociační křivky Hb doprava 

• K posunu dochází zvýšením hladiny 2,3-bisfosfoglycerátu. 

Díky tomu dochází k lepšímu uvolňování kyslíku z erytrocytů do 

tkání. Jedná se o citlivou a velmi rychlou odpověď na tkáňovou 

hypoxii. 
 

b) Zvýšení minutového srdečního výdeje 

• Což je částečně umožněno díky snížení viskozity krve při anémii. 



10 
 

 

c) Redistribuce krve  

• Přesunem krve ze tkání méně citlivých na hypoxii (kůže, ledviny) 

do tkání na hypoxii citlivých více (centrální nervový systém, srdce). 

Tento mechanismus je zajišťován především díky vasokonstrikci.  
 

d) Zvýšení erytropoézy 

• Ke zvýšení erytropoézy dochází díky zvětšení produkce 

erytropoetinu při hypoxii ledvin. Jedná se o nejpomalejší 

kompenzační mechanismus, k vzestupu erytrocytů dochází přibližně 

až o 5 dní později.  

(Pecka, 2006; Penka, 2001; Penka, 2009) 
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3 Dělení anémií 
Anémie jsou děleny podle morfologických nebo patofyziologických hledisek. 

V praxi je ale velmi často nutné použít kombinaci obou dělení. 

 

3.1 Morfologické dělení 

Toto dělení vychází především z morfologie erytrocytů. Hlavními parametry 

krevního obrazu, které pomáhají zařadit anémie do jednotlivých skupin, jsou: 

střední objem erytrocytů (MCV), průměrné množství Hb v jednom erytrocytu 

v hodnocené populaci (MCH), průměrná koncentrace Hb v erytrocytech 

(MCHC) a distribuční šíře erytrocytů (RDW), která udává stupeň anizocytózy 

erytrocytů. Informace o stavu kostní dřeně udává hodnota retikulocytů (RET). 

(Penka, 2001) 

Dle morfologického dělení se anémie rozdělují do následujících skupin: 

(V závorce je vždy uvedena hodnota dospělé populace dle doporučení ČHS). 
 

• Dle MCV: 

a) Mikrocytární (<82 fl) 

b) Normocytární (82-98 fl) 

c) Makrocytární (>98 fl) 
 

• Dle MCH a MCHC: 

a) Hypochromní (<28 pg, <320 g/l) 

b) Normochromní (28-34 pg, 320-360 g/l) 
 

• Dle RDW: 

a) S anizocytózou (>15,2 %) 

b) S homogenní populací (10,0-15,2 %) 
 

• Dle RET: 

a) Se zachovalou funkcí kostní dřeně (0,5-2,5 %) 

b) S porušenou krvetvorbou (<0,5 %)  

Pomocí tohoto dělení lze anémie zařadit do skupiny o několika stavech, 

které jsou provázeny stejnou změnou v morfologii erytrocytů. Díky tomu je 

možné využít další cílená vyšetření, které následně odhalí pravou příčinu 

anémie. (Doporučení Laboratorní sekce ČHS, 2015; Pecka, 2006; Penka, 2001) 
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3.2 Patofyziologické dělení 

Toto dělení rozděluje anémie dle jejich příčiny a způsobu vzniku. Zařazení 

anémie do jedné ze skupin je velmi důležité pro přesně cílenou léčbu. 

(Penka, 2001) 

 

3.2.1 Anémie z nedostatečné tvorby erytrocytů 

Při tomto typu anémií není erytropoéza schopna pokrýt normální ztráty 

erytrocytů (především stárnutím). Příčinou je nedostatečná, nebo defektní 

erytropoéza v kostní dřeni. 

3.2.1.1 Poruchy proliferace a diferenciace kmenové buňky: 

Tento typ anémií je definován sníženou erytropoézou, nebo dysplazií 

v červené řadě. Patří sem snížená tvorba erytrocytů (erytroidní anémie), 

při níž dochází ke kvantitativní poruše krvetvorby, která zasahuje pouze 

erytrocytární řadu. (Pecka, 2006) 

Dalším zástupcem je neefektivní erytropoéza (dyserytropoetické anémie). 

Jedná se o poměrně vzácnou skupinu vrozených anémií, při kterých dochází ke 

snížení produkce erytrocytů časným zánikem prekurzorů již v kostní dřeni. Jsou 

charakteristické výraznými morfologickými změnami vývojových stádií 

erytrocytů v kostní dřeni, ale i zralých erytrocytů v periferní krvi. Do této skupiny 

anémií patří například kongenitální dyserytropoetická anémie. (Pecka, 2006) 

3.2.1.2 Poruchy tvorby hemoglobinu: 

 Při anémiích z poruch tvorby hemoglobinu je produkováno nedostatečné 

množství Hb, nebo vznikají defektní formy Hb s odlišnými vlastnostmi. Porucha 

může být v tvorbě hemu nebo v tvorbě globinu. (Pecka, 2006; Penka 2009) 
 

a) Defekt v tvorbě hemu 

Mezi poruchy syntézy hemu patří sideropenické anémie způsobené 

nedostatkem železa, anémie chronických nemocí (ACD) a sideroblastické 

anémie. (Pecka, 2006; Penka 2009) 

Sideropenické anémie vznikají většinou při nerovnováze mezi příjmem 

železa, jeho využitím a ztrátou. Mohou být způsobeny nedostatkem železa 

v potravě (vegetariánská nebo veganská strava), poruchou jeho resorpce 

v trávicím traktu (resekce žaludku), nadměrnými ztrátami (krvácení) 

a zvýšením jeho potřeby v organismu (těhotenství, růst). K deficitu železa 

dochází většinou pozvolna, anémie je zpočátku dobře kompenzovaná bez 

klinických projevů. (Pecka, 2006; Penka 2009)  
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Příčinou anémie chronických chorob (ACD) je zvýšená produkce 

hormonu hepcidinu při jiném, nejčastěji zánětlivém, systémovém nebo 

nádorovém onemocnění. Zvýšená produkce hepcidinu způsobí omezené 

využití železa z vnitřních zdrojů, kdy dochází ke kumulaci železa 

v makrofágovém systému a toto železo nemůže být využito pro erytropoézu. 

(Pecka, 2006; Penka 2009) 

Sideroblastické anémie mohou být vrozené nebo získané. Vznikají 

v důsledku poruchy inkorporace železa do molekuly protoporfyrinu 

následkem poruchy některého kroku v syntéze hemu. Nevyužité železo se 

hromadí v mitochondriích erytroblastů, kde vytváří prstence kolem jádra, 

takové buňky jsou označovány jako prsténčité sideroblasty. (Pecka, 2006; 

Penka 2009) 
 

b) Defekt v tvorbě globinu 

Vlivem genetické mutace se jeden nebo více globinových řetězců 

nevytvoří v dostatečném množství, nebo se nevytvoří vůbec. Dochází tak 

k nerovnováze ve tvorbě globinových řetězců. Tyto stavy se nazývají 

talasemie. U stavů, které se označují jako hemoglobinopatie, je struktura 

hemoglobinových řetězců změněna. K tomu dochází, pokud je díky bodové 

mutaci strukturního genu změněno kódování aminokyselin. (Pecka, 2006; 

Penka 2009) 

3.2.1.3 Poruchy tvorby DNA: 

Jedná se o skupinu anémií různé patogeneze, která je charakterizována 

megaloblastovou přestavbou kostní dřeně. Do této skupiny patří poruchy 

metabolismu kyseliny listové a/nebo vitaminu B12 (příkladem je perniciózní 

anémie), poruchy syntézy DNA v důsledku působení léků a porucha 

v genetické výbavě buňky. (Pecka, 2006) 

 

3.2.2 Anémie ze zvýšené destrukce erytrocytů (hemolytické anémie) 

Do této kategorie se řadí stavy, jejichž společným znakem je předčasný 

zánik erytrocytů, který už kostní dřeň není schopna kompenzovat zvýšením 

erytropoézy. Změny tvaru a funkce erytrocytů mohou zkrátit jejich životnost 

a způsobit tak jejich zvýšený rozpad – hemolýzu. Hemolýza může probíhat 

extravaskulárně v makrofágovém systému (MS), nebo intravaskulárně přímo 

v cévách. (Pecka, 2006; Penka 2001) 
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3.2.2.1 Korpuskulární hemolytické anémie 

Rozpad erytrocytů je u těchto anémií způsoben porušenou strukturou 

některé části buňky. V kostní dřeni dochází k tvorbě morfologicky a funkčně 

poškozených erytrocytů, se sníženou pružností a deformovatelností. Jedná se 

především o vrozené poruchy. (Pecka, 2006) 

a) HA z odchylek ve stavbě membrány (membranopatie) 

Příčinou je porucha genů, které vytváří složky cytoskeletu erytrocytární 

membrány. Poškození erytrocytu je způsobeno nedostatkem 

nebo změněnou funkcí bílkovinné nebo fosfolipidové části buněčné 

membrány, či cytoskeletu. Poškozený erytrocyt potřebuje k udržení svého 

bikonkávního tvaru velké množství ATP, a proto rychle vyčerpá možnosti 

jeho syntézy. Nedostatek energie pak vede ke změně tvaru erytrocytu, ten 

se stává kulovitým, oválným či trnitým. Při průchodu MS dojde k jeho 

zachycení a destrukci. (Pecka, 2006) 

Do této skupiny anémií patří například hereditární sférocytóza, 

hereditární akantocytóza a další vrozené poruchy. Mezi membranopatie se 

také řadí jediná získaná korpuskulární hemolytická choroba, kterou je 

paroxysmální noční hemoglobinurie (PNH).  
 

b) HA z poruchy metabolismu erytrocytů (enzymopatie) 

Díky tomu, že zralý erytrocyt nemá jádro, není schopný si syntetizovat 

enzymy. Pro normální přežívání proto musí mít erytrocyt již v okamžiku 

vyplavení z kostní dřeně potřebnou enzymatickou výbavu. Nedostatek 

enzymu nebo porucha jeho funkce způsobí, že erytrocyt přežívá kratší dobu 

a ke konci života již není schopen plnit svoje fyziologické funkce. Příčinou 

enzymopatií jsou poruchy genů kódujících erytrocytární enzymy. Nejčastěji 

se jedná o poruchy genů pro glukoso-6-fosfátdehydrogenázu 

a pyruvátkinázu. (Pecka, 2006; Penka 2001) 
 

c) HA z odchylek v molekule hemoglobinu (hemoglobinopatie) 

Tyto HA vznikají díky vadné syntéze globinových řetězců Hb, kdy dojde 

vlivem genetické mutace k záměně aminokyselin v globinovém řetězci. 

Jen některé z těchto změněných Hb vytváří nestabilní formy, které mohou 

vyvolat hemolýzu. Klinický význam mají především mutace poškozující beta 

řetězce Hb. (Pecka, 2006; Penka 2001) 

Vlivem nestability patologických variant Hb dochází často k jeho 

precipitaci, což poškozuje plasticitu membrány erytrocytu a zhoršuje 

průchodnost erytrocytu mikrocirkulací. Díky tomu dochází k deformaci 

a předčasnému rozpadu erytrocytů. (Indrák, 2006) 

Mezi nejčastější hemoglobinopatie patří hemoglobinopatie S (srpkovitá 

anémie), hemoglobinopatie C, D a E. 



15 
 

3.2.2.2 Extrakorpuskulární hemolytické anémie 

Příčinou nadměrné hemolýzy je v tomto případě poškození normálních 

erytrocytů vnějšími faktory. Vyvolávající faktory se dělí na imunitní a neimunitní. 
 

a) Imunitní faktory 

Imunitní faktory jsou nejčastější příčinou hemolytických anémií. U těchto 

stavů jsou erytrocyty obklopeny protilátkami. Vazba protilátky 

na membránový antigen erytrocytu vede k intravaskulární hemolýze 

pomocí komplementu nebo k zachycení a destrukci erytrocytu 

v makrofágovém systému (extravaskulární hemolýza). Protilátka může být 

aloimunitní, tedy původně namířená proti antigenům jiného organismu 

(příkladem je hemolytická potransfuzní reakce), nebo se může jednat 

o autoprotilátku vzniklou po selhání kontrolních imunitních mechanismů, 

která je namířena proti antigenům vlastního organismu (autoimunitní 

hemolytická anémie). (Pecka, 2006; Penka 2001) 
 

b) Neimunitní faktory 

Hemolytické anémie mohou vznikat také na podkladě neimunitních 

faktorů. Jedná se především o chemické, fyzikální a biologické příčiny. 

Chemickými příčinami jsou například nedostatek fosfátu, nebo nadměrná 

koncentrace mědi v organismu. (Pecka, 2006; Penka 2001) 

Fyzikálními příčinami jsou rozsáhlé popáleniny, umělé chlopně, nebo 

extrakorporální oběh způsobující mechanické poškození erytrocytů. Může 

se jednat i o pochodovou hemoglobinurii, při níž dochází k poškození 

erytrocytů při průchodu kapilárami na ploskách nohou při extrémních 

sportovních výkonech. (Pecka, 2006; Penka 2001) 

Mezi biologické příčiny se řadí například infekce Clostridium perfringens, 

které vytváří hemolytický exotoxin. Nebo nakažení malárií, kdy dochází ke 

zvýšené destrukci infikovaných erytrocytů ve slezině. (Pecka, 2006) 

Poslední příčinou jsou závažné mikroangiopatické hemolytické anémie, 

při kterých dochází k intravaskulární hemolýze díky fragmentaci erytrocytů 

v malých cévách. Poškození erytrocytů je způsobeno vznikem trombů 

v mikrocirkulaci. Příkladem je trombotická trombocytopenická purpura, 

hemolyticko-uremický syndrom či diseminovaná intravaskulární koagulace. 

(Pecka, 2006) 
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3.2.3 Anémie ze ztráty krve (posthemoragické anémie) 
 

3.2.3.1 Akutní posthemoragická anémie 

Její příčinou je významná ztráta krve po traumatu nebo po poškození cévní 

integrity různých orgánů. V prvních fázích je náhlá ztráta krve problémem 

především hemodynamickým. Pacient je ohrožen náhlým snížením objemu 

cirkulující krve a případným selháním srdce a krevního oběhu, hypovolemickým 

šokem i úmrtím. Následně dochází k přestupu tkáňového moku do cév, což 

způsobí naředění krve. (Klener, 2003; Pecka, 2006) 

3.2.3.2 Chronická posthemoragická anémie 

Chronická ztráta krve je jednou z velmi častých příčin anémií. 

Při chronickém krvácení dochází k významným ztrátám látek, které jsou 

důležité pro správnou syntézu dostatečného množství nových erytrocytů. 

Především jsou to ztráty železa, při jehož deficitu vzniká sideropenická anémie. 

Chronické krvácení trvá delší dobu, díky tomu se poměrně dobře rozvíjí 

kompenzační mechanismy. (Pecka, 2006) 
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4 Laboratorní vyšetření 
 

4.1 Typy a odběr biologického materiálu 

Odběr biologického materiálu je hlavní částí preanalytické fáze 

laboratorního vyšetření. Preanalytická fáze je nejčastějším zdrojem chyb celého 

laboratorního vyšetření. Pro omezení chyb vznikajících při odběru biologického 

materiálu je vhodné dodržet následující obecné zásady: 
 

• Přesná a jednoznačná identifikace biologického materiálu 

• Správný způsob odběru a správný odběrový materiál dle typu 

biologického materiálu 

• Postup odběru správnou a odpovídající technikou 

• Dostatečné poučení a příprava pacienta  

• Rychlý a šetrný transport vzorku do laboratoře 

I při dodržení výše uvedených zásad může být někdy výsledek 

laboratorního vyšetření preanalytickými vlivy ovlivněn. (Zima, 2013) 

 

4.1.1 Odběr krve 

Pro diagnostiku v hematologii je téměř vždy nutno použít plnou krev, proto 

je nutné odběr krve provést do zkumavky obsahující protisrážlivé činidlo. 

Pro vyšetření krevního obrazu, což je základní vyšetření v diagnostice anémií 

se využívá solí kyseliny ethylendiamintetraoctové (EDTA), nejčastěji se používá 

její draselná sůl (K3EDTA). Pro stanovení krevního obrazu je možno použít 

jak krev venózní, tak i krev kapilární. Při odběru vzorků pro diagnostiku anémií 

se mohou používat i jiná protisrážlivá činidla, nebo se protisrážlivé činidlo vůbec 

nepoužívá. Příkladem je odběr krve pro stanovení koncentrace železa, který se 

provádí do zkumavky bez srážlivého činidla. Kapilární krev se odebírá 

pacientům, kterým z různých důvodů není možné odebrat krev venózní, 

nejčastěji se jedná o onkologické pacienty a velmi malé děti. (Zima, 2013) 

Pacient by měl být před odběrem dostatečně hydratovaný, jinak hrozí riziko 

zkreslení laboratorních výsledků hemokoncentrací. Odběr venózní krve se 

provádí z kubitální žíly v předloketní jamce, případně ze žíly v loketním ohbí. 

Pro venepunkci by neměla být vybraná paže, na které se nachází jizvy, 

hematom nebo paže se zavedenou infuzí. Velmi důležité je také dodržet 

správné množství odebrané krve, což je nutné k zachování optimálního poměru 

krve a protisrážlivého činidla. (Zima, 2013) 
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4.1.2 Odběr kostní dřeně 

Odběr kostní dřeně (KD) je možno provádět ze všech kostí těla, kde se 

nachází funkční KD. Aspirace KD se provádí nejčastěji z kosti kyčelní nebo ze 

sterna. Ve speciálních případech je možné provést aspiraci KD i z obratlových 

trnů, či ze žebra. (Pecka, 2010) 

4.1.2.1 Sternální punkce 

Sternální punkce se provádí speciální aspirační jehlou ve výši druhého 

až třetího mezižebří. V místě vpichu jehly je po důkladné desinfekci provedena 

lokální anestezie. Jehla je zavedena do kosti rotačním pohybem. Uvnitř jehly 

se nachází mandrén, který brání proniknutí krve, případně tkáně do jehly 

během jejího zavádění. Po odstranění mandrénu je k jehle připojena stříkačka 

a je do ní aspirováno malé množství dřeňové krve. Aspirovaná dřeňová krev je 

přemístěna do Petriho misky a je využita pro provedení nátěrů. Následuje 

aspirace KD pro další vyšetření, například pro molekulárně-genetické metody. 

Zbytek dřeňové krve po vytvoření koagula může sloužit pro histologické 

vyšetření. (Mayer, 2002; Zima, 2013) 

4.1.2.2 Punkce kosti kyčelní 

Punkce je prováděna ze zadního nebo předního hrbolu kosti kyčelní, 

případně z jejího hřebene. Punkce může být provedena dvěma způsoby: jako 

prostá aspirace KD, nebo jako trepanobiopsie. Postup při prosté aspiraci KD je 

podobný jako při sternální punkci. (Pecka, 2010) 

Trepanobiopsie se při diagnostice anémií provádí především, pokud není 

možné dřeňovou krev aspirovat. Dochází tedy ke stavu, který se nazývá suchá 

punkce. Suchá punkce je typická pro fibrózu kostní dřeně a další dřeňové 

útlumy. Po provedení desinfekce a lokální anestezie je skalpelem naříznuta 

kůže v místě vstupu trepanobioptické jehly. Jehla je zavedena rotačním 

pohybem do kosti. Po překonání kompaktní části kosti je odstraněn mandrén 

a jehla je rotačním pohybem zaváděna dále do dřeňové části kosti, tím je 

získán váleček kosti pro vyšetření. (Mayer, 2002) 

 

4.2 Hematologická vyšetření 

Hematologická vyšetření slouží jak k základní diagnostice, 

tak i ke sledování průběhu a léčby anémií. Samotná hematologická vyšetření 

většinou nestačí k přesnému diagnostikování příčiny anémie, a proto musí 

být doplněna o další specializovaná vyšetření. 
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4.2.1 Krevní obraz a mikroskopický nátěr krve 

Referenční meze parametrů červeného krevního obrazu (KO) 

dle doporučení ČHS jsou uvedeny v následující tabulce: 
 

Tabulka 1: Referenční rozmezí parametrů KO dle ČHS – věk nad 15 let 

parametry KO jednotky ženy muži 

počet erytrocytů 

(RBC) 
1012/l 3,80-5,20 4,00-5,80 

koncentrace 

hemoglobinu (Hb) 
g/l 120-160 135-175 

hematokrit  

(HCT) 
l/l 0,35-0,47 0,40-0,50 

střední objem 

erytrocytů (MCV) 
fl 82,0-98,0 

střední množství 

hemoglobinu v 

erytrocytu (MCH) 

pg 28-34 

střední koncentrace 

hemoglobinu v 

erytrocytech (MCHC) 

g/l 320-360 

šíře distribuce 

erytrocytů (RDW) 
% 10,0-15,2 

(Doporučení Laboratorní sekce ČHS, 2015) 

4.2.1.1 Vyšetření krevního obrazu na automatických analyzátorech 

Dnes se již většina vyšetření KO provádí na automatických analyzátorech. 

Hlavní výhodou analyzátorů je možnost zpracování velkého množství vzorků za 

krátký čas. Další výhodou je udržování stejných podmínek pro stanovení, díky 

čemuž je snížen vliv obsluhujícího pracovníka na výsledek vyšetření. 

Analyzátory na základě různých principů rozlišují jednotlivé druhy krevních 

buněk a tyto buňky počítají. (Pecka, 2006; Zima, 2013) 

Analyzátory nejčastěji pracují na základě následujících principů: 

• Impedanční princip 

• Optický princip 
  

a) Impedanční princip 

Krevní buňky jsou nejprve naředěny vhodným diluentem a následně jsou 

obtékány stejnosměrným elektrickým proudem. Buňky jsou pomocí 

hydrodynamické fokusace, unášeny jednotlivě za sebou proudem vodivého 

roztoku směrem k měřicí štěrbině. Při průchodu buňky štěrbinou dochází ke 

změně odporu prostředí a vzniká impedanční impuls. Počet impulsů je 

kvantitativní a intenzita impulsů kvalitativní informací o prošlých buňkách. 

(Pecka, 2010) 
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Nevýhodou impedančního principu je to, že patologie týkající se velikosti 

buněk může ovlivnit výsledný počet jednotlivých buněčných populací. Tento 

princip je však využíván nejčastěji. (Pecka, 2006) 
 

b) Optický princip 

Optická analýza je založena na principu průtokové cytometrie. Buňky 

procházejí průtokovou kyvetou díky hydrodynamické fokusaci jedna za 

druhou. Každá buňka je vystavena paprsku světla (laseru). Buňka způsobí 

změnu optické hustoty a lom světelného paprsku. Detekce pak probíhá pod 

různými úhly. Detekce v přímém směru slouží ke zjištění počtu buněk, 

detekce rozptýleného světla informuje o jejich dalších specifických 

vlastnostech. (Pecka, 2006) 

 

Některé analyzátory využívají tzv. průtokové fluorescenční cytometrie, kdy 

se buňky nejprve obarví fluorochromem afinitním k jejich vitálním strukturám 

a následně dochází k jejich separaci podle míry fluorescence a rozptylu 

přímého laserového paprsku, tedy velikosti. (Penka, 2011) 

4.2.1.2 Mikroskopické vyšetření periferní krve 

Mikroskopické vyšetření krve je u anémií důležité především pro zhodnocení 

morfologie erytrocytů. Součástí tohoto vyšetření je i diferenciální rozpočet 

leukocytů. (Zima, 2013) 

Postup mikroskopického vyšetření periferní krve zahrnuje tři části:  

• příprava nátěru periferní krve  

• barvení nátěru 

• vlastní mikroskopické zhodnocení 
 

a) Příprava nátěru periferní krve 

Malá kapka plné krve se umístí na střed podložního skla asi 1,5 cm 

od jeho užší hrany. Roztírací sklo je pod určitým úhlem posunováno od 

středu podložního skla ke kapce krve, která se po dotyku s ním rozprostře 

po celé délce jeho hrany. Rovnoměrným tahem roztíracího skla 

po podložním skle směrem od kapky je krev rozetřena. Při správném 

provedení nedosahují okraje nátěru až na hrany podložního skla. Dnes jsou 

k dispozici nátěrové automaty, které jsou schopné provést nátěr krve 

a případně i jeho obarvení. (Milkulenková, 2013) 
 

b) Barvení krevního nátěru 

Před barvením je nutné nechat krevní nátěr dokonale zaschnout. Krevní 

nátěry se barví Pappenheimovou metodou (tzv. panoptické barvení), což je 

základní barvicí metoda využívaná v hematologii. (Milkulenková, 2013) 
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K barvení se používá kombinace kyselého barviva (eosin Y), které je 

obsaženo v roztoku May-Grünwald a zásaditého barviva (azur B), které je 

obsaženo v roztoku Giemsa-Romanowsky. Kyselé barvivo se váže 

na kationtové části molekul proteinů a barví oranžovočerveně Hb 

a eozinofilní granula. Zásadité barvivo se váže na aniontové části molekul 

a barví modrošedě nukleové kyseliny (DNA, RNA), nukleoproteiny, granula 

bazofilů a sekundární granula neutrofilů. (Milkulenková, 2013) 
 

c) Hodnocení krevního nátěru 

Mikroskopické hodnocení obarveného nátěru je nutné začít přehledným 

zhodnocením nátěru při zvětšení 200-400x. Při tomto zvětšení je hodnocena 

buněčnost, kvalita a obarvení nátěru a rozložení jaderných buněk. Malé 

zvětšení také slouží k hledání optimálního místa pro další hodnocení, tedy 

místa, kde jsou buňky rovnoměrně rozprostřeny (erytrocyty se nepřekrývají). 

(Matýšková, 2013) 

Následně je prováděno hodnocení při zvětšení 1000x. Při tomto zvětšení 

dochází k hodnocení morfologie buněk a ke stanovení diferenciálního 

rozpočtu leukocytů. Nátěr je v mikroskopu prohlížen meandrovitým 

pohybem objektivu nad podložním sklem přes vrstvu imerzního oleje. 

(Matýšková, 2013) 

Morfologické odchylky erytrocytů se mohou týkat velikosti, tvaru, 

barvitelnosti, přítomnosti inkluzí v erytrocytech či ostatních změn. 

a) Odchylky ve velikosti erytrocytů 

• Mikrocyty – velmi malé erytrocyty, jejichž MCV je menší než 82 fl 

(anémie sideropenické, sideroblastické, některé hemoglobinopatie) 

• Makrocyty – velké erytrocyty, jejich MCV je větší než 98 fl 

(megaloblastové anémie, MDS) 

• Anizocytóza – více než 10 % erytrocytů má nestejnou velikost  

(Laboratorní příručka OKH IKEM, popis červené řady) 
  

b) Odchylky ve tvaru erytrocytů 

• Poikilocytóza – směs různých tvarů erytrocytů (velmi těžké anémie) 

• Sférocyty – mikrocyty, erytrocyty kulovitého tvaru, bez centrálního 

projasnění (vrozená sférocytoza, AIHA) 

• Drepanocyty – erytrocyty úzkého měsíčkovitého až srpkovitého tvaru 

(srpkovitá anémie) 

• Knizocyty – erytrocyty s můstkem Hb přes centrální projasnění 

(hemolytické anémie, hemoglobinopatie, talasémie) 

• Ovalocyty, Eliptocyty – erytrocyty oválného tvaru (dědičná ovalocytóza, 

megaloblastová anémie) 
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• Echinocyty – erytrocyty s pravidelnými zaoblenými výběžky, které 

připomínají bodliny ježka 

• Akantocyty – erytrocyty s ostrými, nepravidelnými výběžky 

(splenektomie, dědičná akantocytóza) 

• Stomatocyty – erytrocyty s centrálním projasněním ve tvaru štěrbiny 

nebo úst (vrozená stomatocytóza, cirhóza jater) 

• Dakryocyty – erytrocyty tvaru slzy nebo kapky (myeloproliferativní stavy, 

perniciózní anémie, talasémie) 

• Keratocyty – erytrocyty s jedním, nebo dvěma rohovitými výběžky 

(mikroangiopatická hemolytická anémie, akutní posthemoragická 

anémie, enzymopatie) 

• Schistocyty – fragmenty erytrocytů, ve tvaru helmice či prasklé vaječné 

skořápky (mikroangiopatická hemolytická anémie, diseminovaná 

intravaskulární koagulace) 

• Terčovité erytrocyty – erytrocyty s kondenzovaným Hb uprostřed 

centrálního projasnění (talasemie, hemoglobinopatie)  

(Laboratorní příručka OKH IKEM, popis červené řady; Matýšková, 2013) 
 

c) Odchylky v barvitelnosti erytrocytů 

• Achromocyty – velmi světle růžové erytrocyty, jedná se o obarvené 

membrány erytrocytů, ze kterých se Hb vyplavil (těžké anémie) 

• Hypochromie – snížení Hb v erytrocytech, ty se barví méně intenzivně 

(sideropenické anémie, talasemie, MDS, anémie chronických nemocí) 

• Polychromasie – erytrocyty s modravým nebo šedofialovým nádechem, 

díky zbytkové cytoplazmatické RNA (polycytémie, hemolytické anémie) 

• Anizochromie – nestejný obsah Hb v erytrocytech, který vede k jejich 

odlišné barvitelnosti (sideropenické a megaloblastové anémie, MDS)  

(Laboratorní příručka OKH IKEM, popis červené řady) 
 

d) Inkluze v erytrocytech 

• Bazofilní tečkování – tmavomodrá zrna, jedná se o shluky ribozomů 

(anémie při otravách, těžké infekce, megaloblastové anémie, talasemie) 

• Howell-Jolyho tělíska – purpurová tělíska, obsahující zbytky jaderných 

chromozomů, (splenektomie, srpkovitá anémie, megaloblastová anémie) 

• Cabotovy-Schleipovy prstence – fialově červená až tmavě červená tenká 

vlákna, zbytek jaderné membrány erytroblastů (těžká stádia anémií, 

megaloblastové anémie, dyserytropoéza) 

• Pappenheimerova tělíska – červenofialová granula obsahující železo 

agregována s mitochondriemi a ribozomy (těžké formy anémií, 

talasemie, splenektomie) 

• Malarická plazmodia – prstýnkovité útvary v cytoplazmě erytrocytů 

barvící se fialově   (Laboratorní příručka OKH IKEM, popis červené řady) 
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e) Další morfologické změny erytrocytů 

• Penízkovatění – erytrocyty se i v tenkých místech preparátu kladou na 

sebe (monoklonální gamapatie) 

• Aglutinace – erytrocyty se seskupují do shluků (paroxysmální chladová 

hemoglobinurie, potransfuzní inkompatibilita)  

(Laboratorní příručka OKH IKEM, popis červené řady) 

 

4.2.2 Stanovení retikulocytů, retikulocytový index 

Retikulocyty jsou posledním vývojovým předstupněm erytrocytů. 

Již neobsahují jádro, ale stále ještě obsahují zbytky nukleových kyselin (RNA). 

Nukleové kyseliny jsou ale postupně odstraňovány působením enzymů, 

dle množství nukleové kyseliny je možné stanovit stáří retikulocytu. Normální 

hodnoty retikulocytů v periferní krvi jsou: relativní počet 0,5-2,5 % a absolutní 

počet 25-100 x 109/l. (Doporučení Laboratorní sekce ČHS, 2015) 

Retikulocyty mají význam pro posouzení erytropoetické aktivity kostní 

dřeně. Snížená tvorba retikulocytů, nebo jejich nedostatek, ukazuje na 

neúčinnou erytropoézu, například při aplastické anémii nebo infiltraci kostní 

dřeně nádorovými buňkami. Zvýšený počet značí kompenzaci vznikající anémie 

na podkladě krevních ztrát či z důvodu sníženého přežívání erytrocytů, 

kdy dochází k aktivaci erytropoézy v kostní dřeni. Vzestup retikulocytů také 

ukazuje na úspěšnou léčbu erytropoetinem, vitamínem B12 při léčbě perniciózní 

anémie nebo je to známka reparace kostní dřeně po přechodném útlumu 

(imunosuprese, onkologická léčba), či po její úspěšné transplantaci. 

(Pecka 2010; Penka, 2011) 

4.2.2.1 Stanovení retikulocytů na automatických analyzátorech 

Přístroj separuje retikulocytární populaci od jiných buněk obsahujících RNA 

(erytroblasty, leukocyty, trombocyty). Retikulocyty jsou obarveny supravitálním 

barvivem (briliant kresylovou modří), fluorescenčním barvivem nebo je použita 

monoklonátní protilátka. (Penka, 2011) 

Při obarvení retikulocytů supravitálním barvivem se pro stanovení jejich 

počtu využívá analýza prošlého a odraženého světla, která je dána interakcí 

procházejícího laserového paprsku s obarvenými precipitáty RNA. Při využití 

fluorescenčního barviva se detekuje intenzita fluorescence. Tento princip 

detekce bývá kombinován např. s rozptylem dopadu přímého laserového 

paprsku, kdy dochází k separaci buněk podle velikosti. (Penka, 2011) 

4.2.2.2 Stanovení retikulocytů mikroskopicky 

Mikroskopické stanovení se dnes již používá pouze výjimečně, v malých 

laboratořích nebo pokud není možné změřit hodnoty retikulocytů v analyzátoru 

(například při velmi nízkém počtu erytrocytů). (Penka, 2011) 
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K mikroskopickému průkazu se stejně jako u některých analyzátorů využívá 

supravitálního barvení (briliant kresylovou modří). Při použití běžného 

panoptického barvení nejsou RNA struktury viditelné. Plná krev je nejdříve 

inkubována se supravitálním barvivem a následně je z obarvené krve proveden 

nátěr na podložní sklo. Mikroskopické hodnocení se provádí při zvětšení 

500-1000x stejným způsobem jako při hodnocení nátěru periferní krve. Počítá 

se počet retikulocytů připadajících na 1000 erytrocytů. (Penka, 2011)  

4.2.2.3 Retikulocytový index 

Retikulocytový index (RI) informuje o aktivitě dřeňové erytropoézy lépe než 

pouhý počet retikulocytů. RI tedy slouží k přesnějšímu odlišení anémií se 

sníženou produkcí dřeně nebo s maturační poruchou (refrakterní anémie) 

od anémií se zvýšenou proliferací kostní dřeně (hemolytické anémie). Čím je 

hodnota RI nižší, tím je produkce retikulocytů kostní dření menší. Jedná se 

o hodnotu vypočtenou podle následujícího vzorce: 

 RI = počet retikulocytů ∙  
hodnota Hb pacienta

normální hodnota Hb 
∶ korekční faktor  

Tabulka 2: Hodnoty korekčního faktoru pro výpočet RI 

Hb [g/l] korekční faktor 

>110 1,0 

100-110 1,5 

70-99 2,0 

<70 2,5 

 

Dělení korekčním faktorem je nutné proto, že u těžších anémií jsou do 

obvodové krve vyplavovány mladší retikulocyty, u kterých přechod ve zralý 

erytrocyt trvá déle než jeden den. (Pecka, 2010; Penka, 2011) 

 

4.2.3 Cytologické hodnocení nátěru kostní dřeně 

Cytologické hodnocení nátěru aspirátu kostní dřeně je důležitou součástí 

diagnostiky některých závažných typů anémií. Součástí hodnocení je stanovení 

relativního rozpočtu hematopoetických buněk (myelogram) a morfologický popis 

hematopoetických vývojových řad a dalších buněk přítomných v kostní dřeni. 

(Buliková, 2016) 

Pro vyšetření se používá nátěr dřeňové krve zhotovený ihned po její 

aspiraci. Pokud není možné kostní dřeň aspirovat (nejčastěji z důvodu fibrózy), 

může se použít k orientačnímu cytologickému zhodnocení otiskový preparát 

trepanobioptického válečku. Nátěr dřeňové krve se barví stejně jako běžné 

krevní nátěry panoptickým barvením. Pro správné zhodnocení preparátu je 

vhodné mít k dispozici hodnoty krevního obrazu, nátěr periferní krve a také 

základní informace o pacientovi. (Buliková, 2016) 
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Mikroskopické hodnocení nátěru je nutné vždy začít přehledným 

zhodnocením při menším zvětšení (100-400x), důležité je hodnocení okrajů 

a konečných cípů nátěru, kam mohou být vytlačeny větší buňky nebo shluky 

patologických buněk. Pak následuje vlastní hodnocení při zvětšení 1000x. 

(Buliková, 2016) 

Hodnocení při menším zvětšení slouží především pro zjištění: 

• kvality provedení a obarvení nátěru 

• buněčnosti nátěru a případně příměsi periferní krve 

• přítomnosti, případně morfologie megakaryocytů 

• orientačního zastoupení jednotlivých vývojových řad včetně jejich 

nerovnoměrné distribuce  

• přítomnosti ostrůvků erytropoézy 

• přítomnosti velkých fyziologických i patologických buněk 

• přítomnosti patologických buněk u těžce hypocelulárních nátěrů 

• úseků preparátu, kde jsou buňky náležitě rozprostřeny (nepřekrývají se) 

a jsou vhodné pro hodnocení při větším zvětšení         (Buliková, 2016) 
 

Při zvětšení 1000x jsou popisovány jednotlivé buňky (morfologický popis) 

a je počítáno jejich zastoupení (myelogram). K hodnocení se přednostně vybírá 

ta část nátěru, ve které jsou buňky rovnoměrně rozprostřeny. U vstupního 

vyšetření aspirátu kostní dřeně se doporučuje spočítání 500 jaderných buněk, 

u kontrolních či hypocelulárních nátěrů pak alespoň 250-300 jaderných buněk. 

Nátěr je v mikroskopu hodnocen stejným způsobem, jako nátěr periferní krve. 

(Buliková, 2016) 

 

4.2.4 Cytochemická vyšetření 

Při cytochemickém vyšetření je v buňkách stanovována přítomnost různých 

látek či enzymů na základě reakce těchto látek se specifickým činidlem. Tyto 

metody složí k zařazení atypických buněk do jednotlivých vývojových řad, 

ke sledování metabolismu buňky, či k hodnocení obsahu a aktivity enzymů 

v buňce. Cytochemická vyšetření se dnes provádějí pouze omezeně a jsou 

často nahrazována jinými metodami, nejčastěji na imunochemickém principu. 

(Penka, 2011; Zima, 2013) 

Vlastní vyšetření se skládá z následujících kroků: 

• zhotovení nátěru (srážlivá, či nesrážlivá krev, nátěr z aspirátu kostní 

dřeně) 

• fixace nátěru (musí být šetrná, aby nebyla poškozena struktura 

buněk, případně aktivita vyšetřovaného enzymu) 

• barveni nátěru (barvení základní složky, dobarvení jádra, vytvoření 

kontrastního pozadí) 

• hodnoceni nátěru (optický, elektronový mikroskop)        (Pecka, 2010) 
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4.2.4.1 Perslova reakce 

Tato reakce slouží hlavně k průkazu železa (Fe) uloženého v buňkách ve 

formě feritinu či hemosiderinu. Stanovení je založeno na působení 

hexakyanoželeznatanu draselného na Fe3+ ionty v kyselém prostředí. 

V pozitivním případě vzniká modré zbarvení nazývané berlínská (pruská) modř. 

Díky této reakci je možné hodnotit množství a rozložení železa jak 

v erytrocytárních prekurzorech (sideroblasty), v cytoplazmě makrofágů 

(siderofágy), tak i takzvané extracelulární železo. (Hochová, 2006) 

Za normálních okolností je všechno Fe nacházející se v cytoplazmě 

erytroblastů využíváno k syntéze Hb. Pokud jsou narušeny mechanizmy 

zabudování Fe do molekuly protoporfyrinu (porucha inkorporace), hromadí se 

železo v cytoplazmě ve velkých granulách, nebo se zvyšuje počet normálně 

velkých granul v cytoplazmě erytroblastů. U sideroblastických anémií jsou 

granula železa charakteristicky uspořádána v mitochondiích v okolí jádra, 

takové buňky se nazývají prsténčité sideroblasty. Naopak u sideropenické 

anémie je zásoba železa v erytroblastech i v makrofágových shlucích výrazně 

snížena nebo zcela chybí. Třetím případem poruchy metabolismu Fe je 

tzv. porucha utilizace neboli využití železa, která je spojena s chronickými stavy 

některých onemocnění (záněty, systémová onemocnění, nádory apod.). 

V těchto případech se produkuje ve zvýšeném množství hepcidin, hormon 

zodpovědný za regulaci železa v organismu. Jeho zvýšená produkce zabraňuje 

uvolňování Fe ze zásob a jeho přenosu do erytroblastů. (Penka, 2011) 

4.2.4.2 PAS reakce 

PAS (periodic acid shiff) reakce se využívá k průkazu glykogenu a ostatních 

polysacharidů, monosacharidů, glykoproteinů, mukoproteinů a dalších látek. 

Reakce je založena je založena na oxidaci těchto látek kyselinou jodistou, 

při které vznikají aldehydy a ty reagují se Schiffovým reagens za vzniku 

červeného zbarvení. (Hochová, 2006) 

PAS reakce není typická pouze pro jednu buněčnou linii, ale může být 

využita k bližší identifikaci buněk. Za normálních podmínek je PAS reakce 

pozitivní pouze pro granulocytární a megakaryocytární buňky, někdy i pro 

trombocyty. Pro erytrocyty je tato reakce za normálních podmínek negativní. 

Při poruše erytropoézy ale mohou být některá vývojová stádia pozitivní. 

(Hochová, 2006; Penka 2011) 

4.2.4.3 Stanovení fetálního hemoglobinu 

U novorozenců tvoří fetální hemoglobin (HbF) většinu Hb v erytrocytu, 

následně ale jeho množství klesá. Normální zastoupení HbF v erytrocytu 

dospělého je méně než 2 %. Zvýšené množství HbF se vyskytuje u některých 

anémií, například sideropenické, megaloblastové, β-talasémie. (Penka, 2011) 
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Stanovení je založeno na inkubaci vzorku v kyselém roztoku chloridu 

železitého s hematoxylinem. Působením tohoto roztoku je HbA z erytrocytu 

vyplaven, ale HbF v něm zůstává. HbF je poté dobarven eozinem. Vyhodnocení 

se provádí mikroskopicky, hodnotí se počet erytrocytů obsahujících HbF (sytě 

růžové zbarvení) na 1000 erytrocytů. (Penka, 2011) 

 

4.2.5 Funkční testy 

Funkční testy zjišťují především správnou funkci erytrocytů, tedy zda jsou 

schopny v periferní krvi přežívat normální dobu (110-120 dní). Tyto testy se 

využívají hlavně v diagnostice korpuskulárních hemolytických anémií.  

4.2.5.1 Test osmotické rezistence erytrocytů 

Tento test slouží ke zhodnocení odolnosti erytrocytární membrány 

v hypotonickém prostředí. Erytrocytární membrána je za normálních okolností 

poměrně odolná proti změnám osmotické rovnováhy. Za patologických stavů 

ale membrána svoji odolnost ztrácí. V hypotonickém prostředí dochází 

k přijímání vody erytrocytem z okolního prostředí, pokud erytrocyt dosáhne 

kritického objemu, dojde k poškození membrány a k rozpadu buňky. 

Ke stanovení se používají roztoky chloridu sodného nejčastěji o koncentracích 

2,0-9,0 g/l NaCl, s rozdílem koncentrace vždy 0,2 g/l. V těchto roztocích se po 

inkubaci makroskopicky hodnotí hemolýza. (Penka, 2011; Pecka, 2010) 

Minimální hemolýza začíná při koncentraci 4,0-4,6 g/l NaCl. Maximální 

hemolýza proběhne při koncentraci 3,0-3,4 g/l NaCl. Snížená osmotická 

rezistence vzniká při hemolytických anémiích a vrozené sférocytóze. Zvýšená 

osmotická rezistence je typická pro polycytémie a talasémie (Pecka, 2010; 

Penka, 2011) 

4.2.5.2 Test autohemolýzy 

Tento test se nejčastěji využívá pro diagnostiku hemolytických anémií 

s poruchou erytrocytárních enzymů či membrány. Vyšetřovaná krev je 

rozdělena na tři díly, k prvnímu je přidán pouze fyziologický roztok, ke druhému 

fyziologický roztok s glukózou a ke třetímu fyziologický roztok s ATP (případně 

ADP). Všechny zkumavky jsou inkubovány při 37 °C po dobu 24 nebo 48 hodin. 

Po inkubaci je odečítán stupeň hemolýzy. Zdravé erytrocyty hemolyzují pouze 

nepatrně: 0,1-3,5%. (Pecka, 2010; Penka, 2011) 

4.2.5.3 Pink test 

Tímto testem se zjišťuje rezistence erytrocytární membrány vůči hemolýze 

v prostředí mírně kyselého glycerolu (pH 6,6). Po inkubaci je odečten stupeň 

hemolýzy, normální hodnoty jsou do 25 %. Zvýšená hemolýza je především 

u dědičné sférocytózy a autoimunitních hemolytických anémií. (Pecka, 2010) 
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4.2.5.4 Hamův a Hartmannův test 

Jedná se o testy sloužící k diagnostice paroxysmální noční hemoglobinurie 

(PNH). Dnes se již tyto testy provádí pouze omezeně a jsou nahrazeny jinými 

metodami, především průtokovou cytometrií. PNH je onemocnění způsobené 

mutací genu kódujícího syntézu glykosyl-fosfatidyl-inositolu, který poutá 

k membráně erytrocytu proteiny. V důsledku mutace nejsou na erytrocytární 

membráně poutány proteiny chránící před lýzou komplementem. (Čermák, 

2010) 

Hamův test (test acidorezistence) sleduje odolnost erytrocytů vůči mírně 

kyselému prostředí (pH 6,5-7). Stanovení se provádí inkubací erytrocytů 

pacienta v krevním séru okyseleném pomocí HCl. V kyselém prostředí dochází 

k aktivaci komplementu alternativní cestou. Erytrocyty nemocných PNH mají 

menší odolnost vůči hemolýze v mírně kyselém prostředí. (Hrubiško, 1983) 

Hartmannův neboli sacharózový test zjišťuje odolnost erytrocytů po inkubaci 

v sacharidovém roztoku o nízké iontové síle (10% roztok sacharózy). Inkubací 

v tomto roztoku dochází k aktivaci komplementu klasickou cestou. Erytrocyty 

pacientů s PNH hemolyzují rychleji než erytrocyty zdravých jedinců. 

(Hrubiško, 1983) 

4.2.5.5 Průkaz nestabilních hemoglobinů 

Nestabilita Hb je způsobena záměnou aminokyselin v globinovém řetězci. 

Nestabilní Hb mají změněnou stabilitu, rozpustnost i funkci. Nestabilní Hb je 

možné stanovit testem tepelné stability, izopropanolovým precipitačním testem, 

případně elektroforézou. Pro přítomnost nestabilního Hb v erytrocytu je typický 

výskyt Heinzových tělísek.  

Vyšetření tepelné stability Hb se provádí zahříváním hemolyzátu erytrocytů 

na teplotu 50-65 °C a následným ochlazením v ledové lázni. Nestabilní Hb při 

zvýšené teplotě precipituje. (Pecka, 2010) 

Principem izopropanolového precipitačního testu je působení izopropanolu 

na molekulu Hb, což vede ke snižování stability vazeb v molekule a k její 

precipitaci. V 17 % roztoku izopropanolu je při 37 °C normální Hb stabilní po 

dobu minimálně 40 minut. K precipitaci nestabilního Hb dochází výrazně dříve, 

většinou po 20 minutách inkubace. (Fábryová, 2015) 

Pro průkaz Heinzových tělísek se krev obarví supravitálním barvivem 

a inkubuje se při 37 °C. V určitých časových intervalech se zhotovují nátěry 

a hodnotí se přítomnost Heinzových tělísek (denaturovaného Hb), která se 

v přítomnosti nestabilních Hb tvoří rychleji než u zdravého jedince. 

(Hrubiško, 1983) 
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4.2.6 Elektroforéza hemoglobinu 

Elektroforéza (ELFO) Hb slouží k diagnostice odchylek v jeho struktuře. 

Základním principem je rozdílná pohyblivost jednotlivých variant Hb 

v elektrickém poli. Různě změněné Hb putují odlišnou rychlostí na základě 

velikosti jejich náboje. Velikost náboje molekuly je dána zastoupením 

aminokyselin. ELFO Hb může být prováděna různými způsoby, například jako 

zónová ELFO, kapilární ELFO nebo jako izoelektrická fokusace. (Penka, 2011) 

4.2.6.1 Zónová elektroforéza 

Metoda je založena na rozdílné pohyblivosti molekul jednotlivých typů Hb 

v závislosti na velikosti jejich záporného náboje v alkalickém prostředí. Jako 

nosič, na kterém je vyšetření prováděno, se používá agarózový gel nasycený 

pufrem. Po nanesení vzorku je gel umístěn do elektrického pole, kde vlivem 

elektrického napětí dochází směrem od katody k anodě k rozdělení variantních 

Hb. Následně je nutná vizualizace barvením, případně kvantifikace pomocí 

denzitometrie. (Fábryová, 2015) 

4.2.6.2 Kapilární elektroforéza 

Kapilární uspořádání se od zónového liší prostředím, ve kterém probíhá 

dělení. Místo gelu probíhá dělení v kapiláře, která je naplněna roztokem 

elektrolytu. Po nanesení vzorku je na kapiláru vkládáno vysoké napětí, které 

způsobí separaci jednotlivých Hb variant. Detekce se provádí nejčastěji 

měřením propustnosti UV záření přes kapiláru na jejím konci. Tato metoda 

je nejvhodnější pro kvantitativní stanovení HbA2 i HbF. (Fábryová, 2015) 

4.2.6.3 Izoelektrická fokusace 

Tato metoda se provádí na nosiči (gelu nebo kapiláře), ve kterém je 

vytvořen gradient pH. Podstatou je zastavení pohybu variantních Hb po 

dosažení pH odpovídajícího jejich izoelektrickému bodu. Molekula 

v izoelektrickém bodě nemá žádný náboj, a tak není přitahována ani k anodě 

ani ke katodě. Dochází tak k soustřeďování (fokusaci) jednotlivých 

separovaných Hb v bodech odpovídajících pH jejich izoelektrického bodu. 

Metoda má vysokou separační účinnost, není ale příliš vhodná pro kvantifikaci. 

(Fábryová, 2015) 

 

4.2.7 Chromatografické kvantitativní stanovení HbA2 a HbF 

Principem chromatografického dělení a následného stanovení variantních 

Hb je jejich rozdílné zadržování na stacionární fázi. Intenzita interakce 

se stacionární fází závisí hlavně na náboji a velikosti molekuly Hb. (Fábryová, 

2015) 
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Hemolyzát vzorku zředěný pufrem je nadávkován do chromatografické 

kolony. V koloně je vzorek unášen mobilní fází vhodného složení a eluční síly. 

Dnes se používá především vysokoúčinná kapalinová chromatografie (HPLC), 

kdy vzorek prochází kapilární kolonou pod vysokým tlakem. Po průchodu 

kolonou jsou rozdělené variantní Hb detekovány spektrofotometricky, nebo 

pomocí hmotnostního spektrometru. (Fábryová, 2015) 

HPLC stanovení se používá při kvantitativním stanovení glykovaného Hb, 

HbA2, HbF a dalších variantních Hb. Jedná se o jednu z nejvíce efektivních 

metod stanovení Hb variant. Výhodou je také rychlost stanovení. (Fábryová, 

2015) 

 

4.3 Biochemická vyšetření 

Biochemická vyšetření krve jsou důležitá především k určení přesné příčiny 

anémie, což je nezbytně nutné k zahájení správné a účinné léčby. 

 

4.3.1 Vitamín B12 a kyselina listová 

Tyto látky jsou nutné pro správnou syntézu DNA. V případě jejich 

nedostatku dochází k poškození erytropoézy a ke vzniku megaloblastové 

anémie.  

Stanovení hladiny těchto látek v krvi je pro odhalení příčiny anémie velmi 

důležité, ale interpretace výsledků není jednoduchá. Koncentrace kyseliny 

listové v krvi může být ovlivněna hladinou vitamínu B12, díky tomu může 

docházet k falešnému snížení její koncentrace. Krátkodobé snížení příjmu 

kyseliny listové potravou může vést k poklesu její koncentrace v krvi, toto 

snížení ale nemá vliv na erytropoézu. (Buliková, 2011) 

 

4.3.2 Bilirubin 

Většina bilirubinu v těle vzniká po rozpadu erytrocytů degradací Hb. Jeho 

koncentrace v krvi tedy bývá zvýšena především u hemolytických anémií. 

Ke zvýšení hladiny bilirubinu dochází také u megaloblastových a dysplastických 

anémií v důsledku inefektivní erytropoézy. 

 

4.3.3 Metabolismus železa 
 

4.3.3.1 Železo 

 Železo (Fe) je stopový prvek, který je součástí hemové části Hb. Fe je 

zodpovědné za hlavní funkci erytrocytu, kterou je transport dýchacích plynů. 

V případě nedostatku železa, či poruše jeho metabolismu dochází k tvorbě 

malých a nedostatečně funkčních erytrocytů. (Zima, 2013) 
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Snížená hladina Fe v krvi je ale pro diagnostikování anémie nedostatečná, 

protože může být ovlivňována dalšími vlivy. Snížená koncentrace Fe 

se vyskytuje kromě sideropenické anémie například také u infekcí. Zvýšená 

hladina Fe je typická pro jaterní poškození, preciózní a hemolytické anémie, 

hemochromatózy nebo opakované transfuze. Proto je nutné koncentraci Fe 

v krvi hodnotit společně s dalšími markery jeho metabolismu. (Zima, 2013) 

4.3.3.2 Feritin 

Feritin je zásobní bílkovina pro Fe, jeho hladina tedy vyjadřuje množství 

zásob Fe využitelného pro erytropoézu. Feritin je také bílkovinou akutní fáze 

zánětu, proto, pokud jsou jeho hodnoty zvýšené, je nutné zjistit, zda v těle 

neprobíhá zánět. Ke snížení hladiny feritinu dochází pouze při snížení 

zásobního Fe. Stanovení feritinu je proto spolehlivým znakem rozvíjející 

se sideropenie. (Racek, 2006; Zima, 2013) 

4.3.3.3 Transferin a jeho saturace 

Transferin je transportní bílkovina pro Fe, zajišťuje jeho transport krví a po 

navázání na transferinové receptory předává Fe do erytroblastů. Nedostatek Fe 

v organismu je spojen se zvýšením hladiny transferinu. Snížená hladina 

transferinu je spojena především s nadbytkem Fe v organismu, vyskytuje se 

u sekundárních anémií a při poruchách jater. (Racek, 2006; Zima, 2013) 

Saturace transferinu udává stupeň nasycení transferinu Fe. Jedná se 

o hodnotu vypočtenou dle následujícího vzorce: 

 saturace transferinu =  
koncentrace železa v séru

koncetrace transferinu v séru
 

Normální schopnost transferinu vázat železo je 20-60 %. Při poklesu 

saturace je prokázán nedostatek železa v organismu. (Zima, 2013) 

4.3.3.4 Solubilní transferinové receptory 

Stanovení solubilních transferinových receptorů (sTfR) je velmi přesným 

ukazatelem množství Fe v těle pacienta. Koncentrace sTfR je přímo úměrná 

jejich počtu na površích buněk. Při nedostatku Fe dochází kromě zvýšené 

syntézy transferinu i ke zvýšení počtu volných transferinových receptorů na 

buňkách. Zvýšené hodnoty sTfR jsou také při útlumu erytropoézy. Snížené 

hodnoty sTfR jsou typické pro vystupňovanou erytropoézu například při 

hemolytických anémiích. (Zima, 2013) 
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4.4 Imunohematologická vyšetření 

Imunohemoatologická vyšetření jsou stěžejní především pro 

diagnostikování autoimunitní hemolytické anémie (AIHA) s přítomností 

tepelných a/nebo chladových protilátek.  

Tepelné protilátky patří většinou do skupiny IgG a jsou schopné vázat 

komplement. Na povrchu erytrocytů lze přítomnost těchto protilátek prokázat 

přímým antiglobulinovým testem (PAT). Volné tepelné protilátky se určují 

nepřímým antiglobulinovým testem (NAT). (Raida, 2011) 

Chladové protilátky jsou téměř vždy třídy IgM. Při normální tělesné teplotě 

jsou tyto protilátky uvolněny z vazby na erytrocytární antigeny. Aktivovaný 

komplement ale zůstává stále navázaný na erytrocyty a můžeme ho prokázat 

PAT s antikomplementovým testovacím sérem. Případně je možné chladové 

protilátky prokázat NAT, kdy inkubace probíhá při nižší teplotě. (Raida, 2011) 

Polékové AIHA nelze pomocí imunohematologických vyšetření odlišit od 

typů způsobených tepelnými protilátkami. Jejich diagnóza je určována 

především empiricky na základě ustoupení hemolýzy po zastavení podávání 

předpokládaného vyvolávajícího léku. (Raida, 2011) 

 

4.4.1 Přímý antiglobulinový test 

Přímý antiglobulinový test (PAT) se využívá k průkazu protilátek, nebo 

složek komplementu navázaných na membránu erytrocytu v těle pacienta 

(in vivo). V případě zkumavkového provedení se k suspenzi testovaných 

krvinek přidá sérum proti lidskému globulinu (SAG), nebo antikomplementové 

sérum. Po inkubaci sérum způsobí aglutinaci erytrocytů, na kterých byla 

navázána protilátka či komplement. Dnes jsou již používány modernější 

a citlivější metody provedení tohoto testu, princip je ale stále stejný. (Řeháček, 

2013; Zima, 2013) 

 

4.4.2 Nepřímý antiglobulinový test 

Nepřímý antiglobulinový test (NAT) slouží k průkazu protilátek, které volně 

kolují v krvi pacienta, tedy nejsou navázány na erytrocyty in vivo. 

Při zkumavkovém provedení jsou k séru pacienta přidány diagnostické 

erytrocyty a následuje inkubace, při které dochází k vazbě protilátek přítomných 

v séru pacienta na přidané erytrocyty. Inkubace může probíhat při různých 

teplotách a díky tomu tento test dokáže prokázat protilátky s různým teplotním 

optimem. Pokud dojde po přidání SAG k aglutinaci, jsou prokázány v séru 

pacienta volné protilátky. Výskyt volných protilátek většinou znamená vážnější 

stav s déle trvající hemolýzou a vysokým množstvím autoprotilátek. Stejně jako 

u PAT je zkumavková technika nahrazována novějšími metodami se stejným 

nebo podobným principem. (Řeháček, 2013; Zima, 2013) 
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4.4.3 Donath - Landsteinerův test 

Jedná se test prokazující bifázickou protilátku způsobující paroxysmální 

chladovou hemoglobinurii. Sérum pacienta je spolu s normální plazmou, která 

je zdrojem komplementu, inkubováno spolu s diagnostickými erytrocyty při 

teplotě 0-4 °C. Pokud po následném zahřátí na teplotu 37 °C dojde k hemolýze 

je přítomnost bifázické protilátky v séru pacienta prokázána. (Raida, 2011) 
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5 Léčba anémií 
Léčba anémií je vždy závislá na přesné diagnostice její příčiny a na 

následné léčbě této příčiny. U anémií, kde je příčinou chybění látek nezbytně 

nutných pro erytropoézu, je základem léčby jejich substituce. U ostatních příčin 

se využívá množství dalších postupů jako je například imunosuprese, 

splenektomie, léčba erytropoetinem, plazmaferéza či transplantace kostní 

dřeně. Podávání transfuzí erytrocytárních přípravků se provádí jen při velmi 

těžkých stavech, kdy je nutno anémii rychle kompenzovat, nebo také pokud 

není možné anémii účinně léčit. Dlouhodobé podávání erytrocytů ale není příliš 

vhodné, protože kromě rizik imunizace spojených s každou transfuzí může 

způsobovat přetížení organismu železem (hemochromatózu). 
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6 Makrocytární anémie 
,,Makrocytární anémie je definována jako stav, kdy v periferní krvi 

nacházíme erytrocyty, jejichž objem je větší než 98 fl.“ (Pecka, 2006) 

 

6.1 Megaloblastové anémie 

Jedná se o typ makrocytárních anémií s přítomností makrocytů v periferní 

krvi a megaloblastovou přestavbou kostní dřeně. V kostní dřeni se nachází 

velké abnormální prekurzory erytrocytů, které se nazývají megaloblasty. 

Megaloblasty jsou typické opožděným vyzráváním jádra oproti cytoplazmě 

tzv. plazmojadernou asynchronií. Jádro je méně hutné a kompaktní, než 

u odpovídajícího stadia normální erytropoézy a cytoplazma je naopak bohatší 

a objemnější. Megaloblastová přestavba kostní dřeně se ale netýká pouze 

erytropoézy, ale i granulopoézy (abnormálně velké tyče a metamyelocyty) 

a také trombopoézy (hypersegmentované megakaryocyty). Proto v periferní krvi 

není pouze anémie, ale často pancytopenie. (Indrák, 2006; Pecka, 2006; 

Penka, 2003) 

Příčinou je porucha syntézy DNA vzniklá díky nedostatku vitaminu B12 

a/nebo kyseliny listové. Tento deficit může nastat při nevhodné skladbě potravy, 

při podávání některých léků, při výskytu protilátek proti žaludeční sliznici či 

vnitřnímu faktoru nebo při poruše střevní sliznice 

 

6.1.1 Anémie z nedostatku vitaminu B12 

Vitamin B12 je kofaktorem enzymu homocystein-metyl-transferáza, který 

katalyzuje přeměnu homocysteinu na metionin. Metionin je nutný 

pro biosyntézu purinových nukleotidů, které jsou součástí DNA.  

Vitamin B12 obsahují živočišné výrobky, především maso. Jeho vstřebávání 

probíhá v tenkém střevě. Pro vstřebávání je nezbytně nutný vnitřní faktor (IF), 

který je tvořen buňkami žaludeční sliznice. Komplex IF a vitaminu B12 se váže 

na specifické receptory v ileu, a tak se dostává do krve. Bez vazby na IF 

nedojde k interakci vitaminu B12 s receptory a vitamin se do těla nedostane. 

(Penka, 2003) 

V krvi je vitamin B12 transportován ve vazbě na bílkovinu transkobaltamin 

a dostává se do kostní dřeně, případně do jater, kde je ukládán do zásoby. 

Jeho zásoba v organismu je poměrně velká, a proto se organismus na 

postupně vznikající anémii dobře adaptuje. Díky tomu se klinické obtíže objevují 

až u nemocných s velmi výraznými poklesy hladiny Hb. (Penka, 2003) 
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6.1.1.1 Perniciózní anémie 

Jedná se o typickou anémii způsobenou nedostatkem vitaminu B12. 

Vitamin se nevstřebává z potravy v důsledku nedostatku IF a přítomnosti 

autoprotilátek, které vedou k poruše resorpce. Autoprotilátky mohou bránit 

vazbě vitaminu B12 na IF, nebo brání vazbě komplexu IF s vitaminem B12 

na receptory sliznice ilea a tím zabraňují jeho vstřebání do krve. Často také 

dochází ke vzniku autoprotilátek namířených proti buňkám žaludeční sliznice, 

díky nim se rozvíjí atrofická gastritida a dochází tak k poškození buněk tvořících 

IF. (Indrák, 2006; Penka, 2003) 

Klinické projevy perniciózní anémie se díky dobré adaptaci organismu 

rozvíjejí pomalu a manifestují poměrně pozdě. Mezi specifické příznaky patří 

především hubnutí, pálení jazyka, parestezie (mravenčení) končetin, pocit 

slabosti dolních končetin, někdy i průjem a smyslové poruchy. Při výrazném 

deficitu vitaminu B12 může dojít k rozvoji neuropsychiatrických příznaků jako je 

demence, ztráta paměti, neuropatie a další. Mezi typické objektivní příznaky 

patří slámové zbarvení kůže, předčasné šedivění vlasů, bledý vyhlazený jazyk 

(Hunterova glositida) či ulcerace ústních koutků. (Indrák, 2006; Penka, 2003) 

Anémie je často spojena s pancytopenií a nízkou hodnotou retikulocytů. 

Erytrocyty jsou velké, jejich MCV je většinou nad 120 fl. Mezi typické 

morfologické změny patří makroovalocytóza, hypersegmentace jader neutrofilů, 

často se také v erytrocytech nacházejí inkluze (například Howell-Jollyho 

tělíska). Kostní dřeň je hyperplastická s megaloblastovou přestavbou. (Indrák, 

2006; Klener, 2003; Pecka, 2006) 

6.1.1.2 Ostatní anemie z nedostatku vitaminu B12 

a) Anémie z nedostatečného příjmu vitaminu B12 (nutriční) 

Nedostatek vitaminu B12 v potravě je poměrně vzácný. Vyskytuje 

se především u osob stravujících se alternativními způsoby, především 

u vegetariánů a veganů. Vzniknout může také při velmi závažné malnutrici. 

(Indrák, 2006) 
 

a) Postresekční megaloblastová anémie 

Vzniká vlivem nedostatku IF po totální gastrektomii nebo u vysoké 

resekce žaludku. Tvorba IF může být snížena i u pacientů léčených pro 

obezitu žaludečním bypassem. Často dochází nejen k deficitu vitaminu B12, 

ale i dalších látek důležitých pro krvetvorbu (železo). Další příčinou je 

resekce distálního ilea, či jeho choroby. Dochází ke ztrátě velké části 

receptorů pro komplex IF-vitamin B12 a tento komplex se nevstřebává. 

(Indrák, 2006) 
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b) Anémie u primární malabsorpce (celiakální sprue) 

Asi u třetiny nemocných dochází vlivem zánětlivého poškození střevní 

stěny k malabsorpci vitamínu B12, která je často spojena i s poškozeným 

vstřebáváním kyseliny listové a železa. (Indrák, 2006; Klener, 2003) 
 

c) Anémie u syndromu slepé kličky 

Tento syndrom je způsoben poruchou průchodu střevního obsahu 

střevem, díky čemuž dochází ke stáze střevního obsahu. Dochází pak 

k pomnožení baterií, které spotřebovávají velké množství vitaminu B12. 

Většinou je nutné podávání antibiotik a následně chirurgický výkon. 

(Klener, 2003) 

 

6.1.2 Anémie z nedostatku kyseliny listové 

Kyselina listová je substrátem pro vznik tetrahydrofolátu, což je látka nutná 

k správné syntéze purinových bazí. Kyselina listová je obsažena především 

v listové zelenině, dále také v mase a kvasnicích. Kyselina listová se také 

vstřebává v tenkém střevě. K jejímu vstřebávání není nutná žádná další látka. 

V organismu se tvoří pouze malé zásoby. (Penka, 2001) 

Díky tomu, že kyselina listová i vitamin B12 jsou látky nezbytně nutné ke 

správné syntéze DNA, není často možné dle morfologických znaků rozpoznat, 

o deficit jaké látky se jedná. Většinou jsou i klinické projevy nedostatku obou 

látek jsou podobné. (Klener, 2003; Penka, 2001) 

a) Anémie z nedostatečného příjmu kyseliny listové (nutriční) 

Anémie způsobená nedostatkem kyseliny listové v potravě se vyskytuje 

velmi vzácně, především u jedinců s jednostrannou stravou, u sociálně 

zanedbaných osob a u nemocných s těžkou proteino-kalorickou malnutricí. 

(Indrák, 2006) 
 

b) Anémie ze zvýšené spotřeby kyseliny listové 

Zvýšená spotřeba kyseliny listové je především v těhotenství v důsledku 

vysokých nároků plodu nebo také v dospívání, vlivem růstu a současného 

nedostatečného přívodu kyseliny listové. Dále při intenzivní hematopoéze, 

například u hemolytických anémií nebo myeloproliferativních onemocnění. 

Zvýšené nároky na přísun kyseliny listové jsou u dlouhodobě 

hemodialyzovaných pacientů, protože kyselina listová na rozdíl od 

vitamínu B12 snadno prochází přes dialyzační membránu. (Klener, 2003; 

Penka, 2001) 
 

c) Anémie z malabsorpce kyseliny listové 

Vyskytuje se především u zánětlivých postižení tenkého střeva 

(celiakální sprue), kdy dochází k poškození resorpčních schopností střeva. 

Často se vyskytuje spolu s poruchou absorpce vitamínu B12. (Klener, 2003) 
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d) Anémie z poruch metabolismu kyseliny listové 

K poruše metabolismu kyseliny listové dochází především při 

chronických jaterních onemocněních, kdy je omezena retenční schopnost 

hepatocytů. Na poškození metabolismu kyseliny listové má vliv nadměrný 

příjem alkoholu a také podávání některých léčiv. (Klener, 2003) 

 

6.1.3 Anémie z ostatních příčin 

Megaloblastové anémie vznikají po podání léčiv zasahujících do syntézy 

DNA, jako jsou například cytostatika, purinové, či pyrimidinové analogy. Mohou 

vznikat při podávání perorální antikoncepce. Opakované a dlouhodobé 

vystavení oxidu dusnatému (rajský plyn) vede také k rozvoji akutní 

megaloblastové anémie. (Klener, 2003) 

Vrozené poruchy vedoucí k megaloblastové anémii jsou velmi vzácné 

a vyskytují se především v dětském věku. Mezi vrozené poruchy patří například 

dědičná orotacidurie nebo Leschův-Nyhanův syndrom. (Klener, 2003) 

 

6.2 Další makrocytární anémie 
 

6.2.1 Autoimunitní hemolytická anémie 

Jedná se o skupinu hemolytických anémií, u nichž dochází k hemolýze díky 

přítomnosti protilátek namířených proti antigenům vlastních erytrocytů. 

Samotná hemolýza probíhá po navázání protilátek na erytrocyty 

extravaskulárně v makrofágovém systému (MS), nebo intravaskulárně aktivací 

komplemetu. Autoprotilátky vznikají jako důsledek dysregulace mezi 

T a B lymfocyty při procesu autotolerance, tedy procesu rozpoznávání vlastních 

a cizích antigenů. (Klener, 2003; Pecka, 2006) 

Při autoimunitní hemolytické anémii (AIHA) vzniká makrocytóza 

a polychromazie, v periferní krvi je zvýšený výskyt retikulocytů, v důsledku 

vystupňované erytropoézy. V séru jsou zvýšené koncentrace bilirubinu 

a volného Hb. Pro průkaz autoprotilátek se používá přímý a nepřímý 

antiglobulinový test. (Pecka, 2006) 

AIHA se dělí na: 

• AIHA s tepelnými protilátkami 

• Nemoc chladových aglutininů 

• Paroxysmální chladová hemoglobinurie 

• Polékové AIHA  
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6.2.1.1 AIHA s tepelnými protilátkami 

Jedná se o AIHA charakterizovanou přítomnostní protilátek reagujících 

optimálně při teplotě 37°C. Protilátky jsou ve většině případů třídy IgG. 

Protilátky většinou váží komplement, ale není tomu tak ve všech případech. 

Protilátky jsou často namířeny především proti antigenům Rh systému, 

případně proti antigenům dalších erytocytárních systémů. (Pecka, 2006; 

Penka, 2001) 

Příčina vzniku primárních AIHA většinou není známá, proto 

jsou označovány jako idiopatické. Sekundární tepelné AIHA mají za příčinu jiné 

onemocnění, nejčastěji vznikají při lymfoproliferativních chorobách, při 

autoimunitních onemocněních (systémový lupus erytromatodes, revmatoidní 

artritida), jako následek virových infekcí (AIDS, dětské virózy) či při nádorových 

onemocněních (karcinomy tračníku, plic). (Indrák, 2006; Pecka, 2006) 

Zvýšenou erytropoézou v kostní dřeni může dojít ke krátkodobé kompenzaci 

anémie. Důležitý je ale dostatek všech krvetvorných elementů pro erytropoézu, 

především železa. Anémie může mít různý klinický obraz od chronické 

a kompenzované hemolýzy, který je nejčastější, až po akutní, život ohrožující 

stavy. Pokud hemolýza postihne více než 20 % erytrocytů za den dochází 

většinou k rozvoji hypoxemického normovolemického šoku. (Indrák, 2006; 

Penka, 2001) 

6.2.1.2 Nemoc chladových aglutininů (CAD) 

Jedná se o typ AIHA s protilátkami, které reagují při teplotách nižších než 

32°C. Protilátky jsou především třídy IgM a mají téměř vždy schopnost aktivovat 

komplement, i když někdy jen částečně. Nejčastěji se jedná o protilátky anti-i 

nebo anti-I. Pokud dojde pouze k částečné aktivaci komplementu, chladová 

protilátka se při průchodu erytrocytu vnitřními (především parenchymatózními) 

orgány těla uvolňuje. Při průchodu krve orgány totiž dochází k jejímu zahřátí na 

vyšší teplotu. Na erytrocytu ale stále zůstává navázána C3b složka 

komplementu, která způsobí vychytávání takto označených erytrocytů v MS. 

Chladové protilátky mohou být v nízkém titru přítomny i u jinak zdravých 

jedinců. (Indrák, 2006; Penka, 2001) 

CAD můžou být idiopatické, nebo sekundární. Sekundární onemocnění 

vznikají hlavně po infekcích viry a bakteriemi nebo při lymfoproliferativních 

chorobách. (Indrák, 2006) 

Průběh CAD je většinou mírný, chronický, často se zhoršením 

v chladnějších měsících roku. Hlavní příznaky jsou způsobené aglutinací 

erytrocytů v kapilárách akrálních částí těla (je zde nižší teplota krve). Dochází 

k cyanóze akrálních částí, především konečků prstů, nosu, ušních boltců. 

Postinfekční formy jsou většinou přechodné a spontánně odezní. (Indrák, 2006; 

Penka, 2001) 
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6.2.1.3 Paroxysmální chladová hemoglobinurie (PCH) 

PCH je poměrně vzácné onemocnění charakterizované vznikem 

hemoglobinurie po expozici chladu. Může se jednat o PCH primární 

(idiopatickou) nebo se protilátka tvoří jako následek infekce. PCH vzniká často 

u dětí, jako následek virové infekce a většinou spontánně ustoupí. Méně častý 

je vznik chronické formy po infekci syfilis. (Indrák, 2006; Penka, 2001) 

Vznik autoprotilátek není dodnes zcela objasněn. Hemolýzu způsobuje 

Donath-Landsteinerova protilátka, což je chladová bifázická protilátka typu IgG, 

která aktivuje komplement. Protilátka je většinou namířena proti erytrocytárnímu 

antigenu P. Protilátka se váže na erytrocyty v chladnějších částech těla (akrální 

části), k hemolýze ale dochází aktivací komplementu až po oteplení krve 

v centrální cirkulaci. (Pecka, 2006; Penka, 2001) 

Po expozici pacienta chladem a po následném zahřátí dochází ke spuštění 

hemolýzy a rozvoji příznaků. Závažnost příznaků je závislá na stupni hemolýzy. 

Mezi hlavní příznaky patří horečka (až 40 °C), bolesti zad a hemoglobinurie. 

Příznaky trvají několik hodin až dnů. (Indrák, 2006; Penka, 2001) 

6.2.1.4 Polékové imunitní hemolytické anémie 

,,Imunitní hemolytické anémie, které jsou způsobené léky, jsou výsledkem 

interakce mezi lékem, protilátkou a erytrocytární membránou.“ (Pecka, 2006) 

Mechanismy zodpovědné za polékovou hemolýzu: 

• Tvorba imunitních komplexů (imunokomplexový typ) 

• Adsorpce na povrch erytrocytu (haptenový typ) 

• Modifikace membrány erytrocytu (neoantigenový typ) 

• Neznámý mechanismus (alfa-metyldopový typ)  
 

a) Imunokomplexový typ 

Lék vyvolá tvorbu protilátky. Protilátka spolu s lékem a proteiny krevní 

plazmy vytváří imunokomplex, který je slabě navázán na některý z antigenů 

erytrocytární membrány. Tento imunokomplex aktivuje komplement, což 

vede k intravaskulární hemolýze. Protilátka je nejčastěji charakteru IgM, 

méně často IgG. Tento mechanismus může být současně namířen i proti 

leukocytům a trombocytům. Tento typ polékové AIHA se nachází u pacientů 

léčených chininem, chinidinem, sulfonamidy, antihistaminiky a dalšími léky. 

(Pecka, 2006; Penka, 2001) 
 

b) Haptenový typ 

Lék, nebo jeho metabolit se pevně váže na membránu erytrocytu, působí 

pak jako hapten a vede k tvorbě protilátek. Protilátky reagují s lékem, 

což má za následek poškození erytrocytu a intravaskulární hemolýzu. 

Haptenový typ polékové AIHA se vyskytuje například u pacientů léčených 

vysokými dávkami penicilinu. (Pecka, 2006; Penka, 2001) 
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c) Neoantigenový typ 

Vazbou léku na membránu erytrocytu dojde k vytvoření nové antigenní 

struktury, proti které se organismus brání tvorbou protilátek. Erytrocyty 

s těmito pro tělo cizími antigeny jsou hemolyzovány. (Pecka, 2006) 
 

d) Alfa-metyldopový typ 

Mechanizmus vzniku AIHA po podávání alfa-metyldopy není znám. 

Předpokládá se, že tento lék má vliv na T-lymocyty, které ztrácí svoji 

supresorovou regulační funkci, což může druhotně způsobovat tvorbu 

autoprotilátek B-lymfocyty. Protilátka je charakteru IgG a je namířena proti 

přirozenému antigenu erytrocytů. Jedná se nejčastější typ polékové AIHA. 

(Pecka, 2006; Penka, 2001) 

 

6.2.2 Anémie u chronických jaterních onemocnění 

Anémie se vyskytuje až u 75 % pacientů s jaterními chorobami. Příčina 

vzniku anémie je většinou kombinací více faktorů, například zkráceného 

přežívání erytrocytů, krevních ztrát v trávicím traktu (GIT), hemodiluce 

v důsledku zvýšeného objemu cirkulující plazmy, poruchy metabolismu kyseliny 

listové, útlumu erytropoézy, nebo zvýšené funkce sleziny. Při chronickém 

alkoholismu se přidává tlumivý účinek alkoholu na hematopoézu a porušení 

metabolismu kyseliny listové. Určení přesné příčiny anémie je velmi složité, 

příčiny se velmi často překrývají. (Anděl, 2001; Indrák, 2006) 

Většinou se jedná o makrocytární anémii, v případě chronického krvácení 

nebo nedostatku železa se může jednat o anémii dimorfní. V krevním nátěru 

se tedy nachází makrocyty, u dimorfní anémie spolu s mikrocyty. Dále jsou 

v nátěru terčovité erytrocyty, akantocyty, výrazná hypochromie a anizocytóza. 

(Anděl, 2001; Indrák, 2006) 

 

6.2.3 Anémie při hypotyreóze 

Autoimunitní hypotyreóza se velmi často sdružuje s perniciózní anémií. 

U těchto pacientů vzniká makrocytární anémie a v kostní dřeni megaloblastová 

přestavba. Příčinou anémie je vznik protilátky, která poškozuje jak buňky 

žaludku (tvoří vnitřní faktor) či tenkého střeva, tak i buňky štítné žlázy. 

Nedostatek hormonů štítné žlázy také vede ke snížení produkce erytropoetinu 

a tím ke snížení erytropoézy. Většinou při hypotyreóze také dochází ke snížení 

objemu cirkulující plazmy, což má za následek maskování skutečné intenzity 

anémie. (Friedman, 1994) 
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6.2.4 Sekundární sideroblastická anémie při myelodysplastickém 

syndromu 

Myelodysplastický syndrom (MDS) je klonální, potencionálně maligní 

onemocnění hematopoézy, které vzniká na základě poruchy genomu 

pluripotentní kmenové buňky. Kmenová buňka si zachovává svoji proliferační 

aktivitu, ale diferenciace je defektní. Dochází tak k inefektivní hematopoéze, 

kdy v kostní dřeni vzniká morfologicky i funkčně poškozená buněčná populace, 

která je předčasně ničena apoptózou. Díky tomu nedochází k uvolňování 

dostatečného množství krevních buněk do periferní krve. Vzniká rozpor mezi 

normocelulární až hypercelulární kostní dření a periferní cytopenií. 

(Anděl, 2001; Hochová, 2006) 

V periferní krvi se cytopenie může týkat pouze jedné řady (většinou 

červené), může vznikat i bicytopenie, či pancytopenie. Závažnost onemocnění 

spočívá především v selhávání krvetvorby a v možné transformaci do akutní 

leukemie. (Anděl, 2001; Hochová, 2006) 

Sideroblastická anémie je charakteristická především pro typ MDS 

refrakterní anémie s prsténčitými sideroblasty (RARS). Tento typ MDS je 

v periferní krvi charakterizován makrocytární, či normocytární anémií. V nátěru 

se projevuje anizochromií, anizocytózou a poikilocytózou erytroblastů. 

V periferní krvi je méně než 1 % blastů. V kostní dřeni se většinou nachází 

hyperplazie erytroidní řady, s morfologickými změnami erytroidních prekurzorů 

(nepravidelný tvar jádra, vícejadernost, nehomogenní cytoplazma s vakuolami, 

inkluze v cytoplazmě). Počet blastů je v kostní dřeni nižší než 5 %, prsténčité 

sideroblasty tvoří více než 15 % erytroidních prekurzorů. (Hochová, 2006) 

Prsténčité sideroblasty jsou erytroidní prekurzory, které mají kolem svého 

jádra kruhově v mitochondriích uložena zrna železa, které je možné prokázat 

cytochemickým barvením (Perlsovou reakcí). Příčina vzniku tohoto onemocnění 

není zcela objasněna. (Penka, 2011) 

Dři diagnostice RARS je nutné vyloučit sekundární příčiny přítomnosti 

prsténčitých sideroblastů. Prsténčité sideroblasty mohou vznikat při 

alkoholismu, po expozici toxiny (olovo, benzen), po podávání některých léků 

(antituberkulotik), po podávání zinku, při nedostatku mědi. Je také nutné 

vyloučit vrozenou sideroblastickou anémii či jiné onemocnění, například 

nádorové onemocnění (myelom, leukémie) nebo hypo či hyperfunkci štítné 

žlázy. (Anděl, 2001; Penka, 2011)  

Klinické projevy RARS souvisí především s anémií, ta je většinou mírná. 

U některých pacientů se může vyskytnout neutropenie, nebo trombocytopenie. 

Nemocní s RARS přežívají 10 let či více. K přechodu do akutní leukemie 

dochází asi v 7 % případů. (Anděl, 2001; Penka, 2011) 
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7 Léčba makrocytárních anémií 
 

7.1 Megaloblastové anémie 

a) Z nedostatku vitaminu B12 

U většiny případů stačí pouze dodávání chybějícího vitaminu B12, 

v perorální nebo častěji v injekční formě. Tato léčba musí většinou probíhat 

po celý život. Pokud by byla léčba přerušena, je zde velké riziko 

opakovaného rozvoje anémie. U nově diagnostikovaných anémií je léčba 

zahájena podáním indukční (nasycovací) dávky, kdy po dobu zhruba 

jednoho týdne dochází k podávání velkých dávek vitaminu B12. Potvrzením 

účinnosti léčby je pak retikulocytární krize (výrazné zmožení retikulocytů 

v KO), která vzniká pátý až sedmý den po zahájení léčby. (Indrák, 2006; 

Penka, 2011) 

Během léčby je také nutná kontrola metabolismu železa, jehož zásoby 

se mohou po zahájení léčby vyčerpat. Může také dojít k odmaskování skryté 

sideropenické anémie a pak je nutné léčbu doplnit perorálním podáváním 

železa. K podávání erytrocytárního transfuzního přípravku dochází pouze ve 

výjimečných případech, především při výrazné tkáňové hypoxii nebo 

nedostatečnosti krevního oběhu. (Indrák, 2006) 
 

b) Z nedostatku kyseliny listové 

Obvyklou léčbou je podávání kyseliny listové v tabletách po dobu 

několika týdnů. Dlouhodobé podávání většinou není nutné. U těžkých stavů 

s nemožností perorálního příjmu nebo u závažné malabsorpce je nutné 

injekční podání. Vhodné je také upravení stravovacích návyků. (Indrák, 

2006; Penka, 2011) 

 

7.2 Autoimunitní hemolytické anémie 
 

a) AIHA s tepelnými protilátkami 

Základem léčby je podávání kortikoidů s imunosupresivním účinkem. 

Tato léčba je účinná zhruba u 80 % pacientů. Vysazení léčby je možné po 

zvýšení Hb nad 100 g/l a poklesu aktivity hemolýzy. Vysazování ale musí 

být pozvolné a pravidelně monitorované. (Indrák, 2006; Penka, 2001) 

V případě selhání léčby kortikoidy nebo při výrazných nežádoucích 

účincích je nutné odebrání sleziny (splenektomie). Mezi další léčebné 

postupy, které mají pouze limitovaný účinek patří velkoobjemová 

plazmaferéza, či podávání vysokých dávek intravenózního imunoglobulinu. 

Podávání erytrocytárních transfuzních přípravků se provádí pouze v život 

ohrožujících případech. Transfundované erytrocyty jsou ale také napadány 

protilátkami příjemce, a proto v krevním oběhu přežívají pouze velmi 

omezenou dobu. (Indrák, 2006; Penka, 2001) 
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b) Nemoc chladových aglutininů 

Při léčbě je velmi důležité udržení normální tělesné teploty pacienta, 

především prevencí expozice chladu. Léčba kortikoidy a splenektomie jsou 

pouze málo účinné. Krátkodobého snížení titru protilátek může být 

dosaženo plazmaferézou. Někteří pacienti reagují dobře na imunosupresivní 

léčbu pomocí cytostatik. Podobně jako u AIHA s tepelnými protilátkami jsou 

transfuze erytrocytů podávány pouze pacientům v ohrožení života. 

(Indrák, 2006; Penka, 2001) 
 

c) Paroxysmální chladová hemoglobinurie 

Důležité je zabránit podchlazení nemocného. Pokud se jedná 

o sekundární PCH je důležitá léčba primárního onemocnění. V případě 

těžké anémie je možno podávat transfuze, jejich podávání je ale 

komplikováno nedostatkem erytrocytů specifity pp (bez antigenu P, proti 

kterému je namířena protilátka). U těžkých stavů je také možnost 

plazmaferézy. (Indrák, 2006; Penka, 2001) 
 

d) Polékové imunitní hemolytické anémie 

Po přerušení podávání léku většinou dochází k upravení stavu 

a hemolytická anémie spontánně vymizí. Těžké, akutní stavy mohou 

vyžadovat substituční léčbu transfuzemi, případně podávání kortikoidů. 

(Indrák, 2006; Penka, 2001) 

 

7.3 Anémie u chronických jaterních chorob a hypothyreózy 

Hlavní léčbou těchto sekundárních anémií je léčba primárního onemocnění. 

U hypotyreózy je založena na substitučním podáváním hormonů. Závažná 

anémie s významnými projevy anemického syndromu vyžaduje transfuzi 

erytrocytárních přípravků. (Indrák, 2006) 

 

7.4 Sekundární sideroblastická anémie při MDS 

Zatím není známa jednoznačně účinná terapie. Doporučuje se podávání 

vitamínu B12 a kyseliny listové. U některých pacientů může být úspěšné 

podávání erytropoetinu. Jedinou možností úplného vyléčení je alogenní 

transplantace kostní dřeně. Pokud není nalezena účinná terapie nebo není 

možná transplantace kostní dřeně, jsou pacientovi podávány pouze 

erytrocytární transfuze. Dlouhodobé podávání krevních transfuzí ale může 

způsobovat přetížení organismu železem, tomu je nutné předcházet použitím 

chelatačních látek. (Anděl, 2001) 
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8 Kazuistiky makrocytárních anémií 
 

8.1 Kazuistika 1 

• Pacientka 76 let 

• Asi 4 dny před přijetím se pacientka necítila dobře, je unavená, slabá, 

zadýchává se při chůzi, nechutná ji jíst, zhubla, nemá bolesti na hrudníku. 

• Ihned po přijetí bylo provedeno vyšetření krevního obrazu (KO) a následně 

sternální punkce kostní dřeně (KD). 
 

• Vyšetření KO 

Tabulka 3: výchozí parametry KO u pacientky 1 

Parametr KO hodnota jednotky 

RBC 0,57 1012/l 

Hb 23 g/l 

HCT 0,072 l/l 

MCV 126,2 fl 

MCH 40,4 pg 

MCHC 0,21 g/l 

RDW 18,9 % 

PLT 2 109/l 

WBC 2,27 109/l 

RTC 5 109/l 
 

• Vyšetření nátěru periferní krve 

Při mikroskopickém vyšetření krevního nátěru byl rozpočet leukocytů 

v normě, z morfologických abnormalit byla nalezena hypersegmentace, 

anizocytóza erytrocytů, hypochromie, poikilocytóza, ovalocyty, schistocyty, 

polychromazie a bazofiní tečkování (viz obrázky 1 – 5).   

 

 
Obrázek 1: makrocytóza, anizo-poikilocytóza (zvětšení 200x) 
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Obrázek 2: hypersegmentace 

v neutrofilu (zvětšení 1000x) 

 
Obrázek 3: hypochromie, dakryocyty, 

ovalocyty (zvětšení 1000x) 

 
Obrázek 4: polychromazie, bazofilní 

tečkování erytrocytů (zvětšení 1000x) 
              

 

Obrázek 5: schistocyt (zvětšení 1000x) 

 

(Zdroj: fotoarchiv laboratoře IV. interní hematologické kliniky FN HK) 
 

• Vyšetření biochemické 

      Bilirubin 98 µmol/l; LDH 27,86 µkat/l; vitamín B12 <37ng/l; kyselina 

listová 4,4 µg/l; pozitivní protilátky proti žaludeční sliznici. 
 

• Vyšetření KD 

Nátěry KD byly hypercelulární. Bylo zjištěno, že červená řada je početně 

v normě (33%), ale s výraznou megaloblastovou přestavbou se známkami 

dyserytropoézy (nehomogenita cytoplazmy, nepravidelné až bizardní tvary 

jader erytroblastů, dvoujaderné erytroblasty, bazofilní tečkování, Howell-Jollyho 

tělíska).  

Myeloidní řada je početně snížena (51%), je zastoupena všemi vývojovými 

stádii, přítomny velké metamyelocyty a tyče, bizardní tvary jader, toxické zrnění, 

hypersegmentace, vakuolizace, blasty nejsou zvýšeny. 

Cytochemickým barvením na železo byl prokázán četný výskyt siderofágů, 

počet sideroblastů byl 66/100, z toho 7 prsténčitých, bylo přítomno také 

extracelulární železo. 

Závěr vyšetření KD: Byla prokázána megaloblastická přestavba kostní 

dřeně s výraznými dysplastickými změnami a náznak poruchy inkorporace 

železa. V diferenciální diagnostice je na prvním místě deficit vitaminu B12 

(viz obrázky 6 – 10). 
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Obrázek 6: megaloblastová přestavba v KD (zvětšení 500x) 

 
Obrázek 7: hypersegmentace, dvoujaderný 

polychromní megaloblast s intranukleárním 

můstkem (zvětšení 1000x)       

   

Obrázek 8: megaloblast ortochromní 

a polychromní (zvětšení 1000x)

 

Obrázek 9: gigantická neutrofilní tyč 

(zvětšení 1000x) 

 
Obrázek 10: barvení na železo – náznak 

poruchy inkorporace Fe, extracelulární Fe 

(zvětšení 1000x)     

   (Zdroj: fotoarchiv laboratoře IV. interní hematologické kliniky FN HK) 
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• Závěr 

Pacientce byl diagnostikován deficit vitaminu B12 a kyseliny listové 

(perniciózní anémie). Byla zahájena intramuskulární substituce vitaminu B12, 

díky které došlo k pozvolné normalizaci stavu. 

Tabulka 4: sledování hodnot KO u pacientky 1 

Parametr 

KO 

Hodnoty před 

zahájením léčby 

Hodnoty 2. den po 

zahájení léčby 

Hodnoty 5. den po 

zahájení léčby 
Jednotky 

RBC 0,57 2,33 2,58 1012/l 

Hb 23 78 85 g/l 

HCT 0,072 0,213 0,252 l/l 

MCV 126,2 91,4 97,7 fl 

MCH 40,4 33,5 32,9 pg 

MCHC 0,21 0,37 0,34 g/l 

RDW 18,9 19,1 19,0 % 

PLT 2 21 17 109/l 

WBC 2,27 2,21 3,37 109/l 

 

 

8.2 Kazuistika 2 

• Pacientka 84 let 

• V posledních 2 týdnech slabá, při námaze dušná, chuť k jídlu dobrá, nemá 

bolesti na hrudi, palpitace ani synkopy 

• Ihned po přijetí bylo provedeno vyšetření KO a následně sternální punkce KD. 
 

• Vyšetření KO 

Tabulka 5: výchozí parametry KO u pacientky 2 

Parametr KO hodnota jednotky 

RBC 1,16 1012/l 

Hb 46 g/l 

HCT 0,137 l/l 

MCV 118,1 fl 

MCH 39,7 pg 

MCHC 0,34 g/l 

RDW 21,4 % 

PLT 111 109/l 

WBC 4,21 109/l 

RTC 0,011 ‰ 
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• Vyšetření nátěru periferní krve 

Při mikroskopickém vyšetření krevního nátěru byl v rozpočtu leukocytů 

posun doleva až k blastům, z anomálií byla přítomna, hypogranulace, 

anizocytóza erytrocytů, anizochromie, poikylocytóza, ovalocyty a slzovité 

erytrocyty (viz obrázky 11 – 13). 
 

 
Obrázek 11: hypogranulace v neutrofilech, bazofil, anizocytóza erytrocytů, polychromazie 

(zvětšení 500x) 

 
Obrázek 12: anizocytóza, anizochromie, dakryocyty, ovalocyty (zvětšení 200x) 
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Obrázek 13: myeloblast, hypogranulární myelocyt, monocyt (zvětšení 1000x) 

 (Zdroj: fotoarchiv laboratoře IV. interní hematologické kliniky FN HK) 
 

• Biochemické vyšetření 

      Bilirubin 10 µmol/l; LDH 3,3 µkat/l; vitamín B12 540 ng/l; kys. listová 2,6 µg/l. 
 

• Vyšetření KD 

Nátěry KD byly hypercelulární. Bylo zjištěno, že červená řada je početně 

snížena (7%), normoblastická se známkami dyserytropoézy v 18% elementů 

(zneokrouhlená jádra, místy nehomogenita cytoplazmy, pyknotické jádro, 

Howell-Jollyho tělísko, zastiženy dvoujaderné erytroblasty).  

Myeloidní řada je bohatá (88%) zastoupena všemi vývojovými stádii 

s výraznými dysplastickými změnami v 90% elementů. Zřetelná agranularita 

neutrofilů, asynchronie zrání cytoplazmy a jádra, pelgeroidní charakter 

jaderného chromatinu, místy drobná vakuolizace, zastiženy dvoujaderné 

segmenty. Blasty jsou mírně nad normou (4,8%). Auerovy tyče nezastiženy. 

Cytochemickým barvením na železo byl prokázán bohatý výskyt siderofágů, 

počet sideroblastů byl 86/100 s četnými hrubými zrny, z toho 22 prsténčitých, 

ojediněle přítomno extracelulární železo.  

Závěr vyšetření KD: Byly zjištěny dysplastické změny ve všech vývojových 

řadách. Z cytologického hlediska stav odpovídá MDS podtyp refrakterní 

cytopenie s multilineární dysplázií a prsténčitými sideroblasty (RCMD-RS), pro 

přesné určení diagnózy je nutno vyčkat výsledků dalších vyšetření především 

histologie a cytogenetiky (viz obrázky 14 – 18). 
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Obrázek 14: buněčně bohatá KD, trilineární hematopoéza (zvětšení 100x) 

 
Obrázek 15: agranulární formy neutrofilů, 

pelgeroidní formy zralých granulocytů, 

nehomogenita cytoplazmy u ortochromního 

makroblastu (zvětšení 1000x)    

 

Obrázek 16: mikromegakaryocyt, 

myeloblast, promyelocyt, hypogranulární tyč, 

lymfocyt (zvětšení 1000x) 

 
Obrázek 17: barvení na železo - siderofág 

bohatý na Fe (zvětšení 1000x) 

 
Obrázek 18: barvení na železo - prsténčitý 

sideroblast (zvětšení 1000x) 
 

(Zdroj: fotoarchiv laboratoře IV. interní hematologické kliniky FN HK) 
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• Závěr 

Pacientce byl cytologicky potvrzen obraz MDS typu RCMD-RS (přítomnost 

4,8% blastů v KD), Auerovy tyče nebyly zastiženy. Dále byla zjištěna snížená 

hladina kyseliny listové. Pacientce byla, vzhledem k věku, nasazena substituční 

a symptomatická léčba. Bylo doporučeno další sledování stavu v hematologické 

poradně. 

Tabulka 6: sledování hodnot KO u pacientky 2 

Parametr 

KO 

Hodnoty před 

zahájením léčby 

Hodnoty 2. den po 

zahájení léčby 

Hodnoty 22. den 

po zahájení léčby 
Jednotky 

RBC 1,16 2,25 2,41 1012/l 

Hb 46 74 78 g/l 

HCT 0,137 0,222 0,240 l/l 

MCV 118,1 98,7 99,6 fl 

MCH 39,7 32,9 32,4 pg 

MCHC 0,34 0,33 0,33 g/l 

RDW 21,4 26,5 22,6 % 

PLT 111 103 142 109/l 

WBC 4,21 4,47 4,00 109/l 
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9 Diskuze a závěr 
V této práci jsme se nejprve věnovali základním informacím o anémiích, jejich 

klinických příznacích a jejich etiopatogenezi. Poté jsme se zaměřili na laboratorní 

diagnostiku makrocytárních anémií, shrnuli jsme většinu metod využívaných 

k diagnostice tohoto typu anémií. V další části práce jsme blíže přiblížily příčiny 

a možnosti léčby makrocytárních anémií. Na konci práce jsme na dvou 

kazuistikách prezentovali diferenciální diagnostiku a odlišný přístup k léčbě 

pacientů s makrocytární anémií.  

V první kazuistice je pod obrazem pancytopenie a makrocytární anémie popsán 

průběh anémie z nedostatku vitamínu B12 a kyseliny listové, kdy se po substituční 

vitamínové terapii hodnoty KO u pacientky velmi rychle normalizovaly. Ve druhém 

případě se jedná o klonální onemocnění hematopoetické kmenové buňky, 

tzv. myelodysplastický syndrom. V tomto případě jde o závažnou hematologickou 

malignitu, která vzhledem k věku pacientky nemohla být adekvátně léčena. Jedná 

se o dva prognosticky diametrálně odlišné stavy, které mají prakticky stejný vstupní 

nález v KO. 

Diagnostika anémií bývá často podceňována, přitom v některých případech se 

může pod obrazem anémie skrývat závažnější choroba, např. maligní onemocnění 

GIT či MDS. Etiopatogeneze anémií je pestrá. Může se jednat o stavy vrozené, 

získané, primární či vzniklé na sekundárním podkladě. Často již z odběru periferní 

krve a vyšetřením základních hematologických a biochemických parametrů lze 

specifikovat původ anémie a pacienta začít adekvátně léčit.  

Nikdy však není možné stanovit diagnózu pouze z hematologického vyšetření, 

diagnostika anémie musí být komplexní. V diferenciální diagnostice anémie je vždy 

důležité zhodnocení celkového stavu pacienta. Do určení správné diagnózy je 

nutné zahrnout také rodinnou anamnézu, zhodnocení klinických příznaků, jak 

subjektivních, tak i objektivních, případně využít zobrazovací metody i další 

lékařská vyšetření. Proto je vhodné, aby na určení diagnózy spolupracovalo více 

odborníků se znalostmi z různých lékařských i laboratorních oborů. Pouze přesné 

určení původu anémie umožní zvolit vhodnou a cílenou léčbu.  

Všechna vyšetření uvedená v této práci jsou v současnosti laboratořemi běžně 

nabízena a prováděna. K některým vyšetřením ale již existují alternativní metody, 

které jsou z laboratorního hlediska vhodnější a také klinicky přínosnější. V dnešní 

době se již upouští od využívání především kvalitativních funkčních metod, které 

jsou nahrazovány přesnějším vyšetřením na přístrojích. Příkladem je Hamův nebo 

Hartmanův test, které nahradila metoda průtokové cytometrie. Dnes jsou také pro 

větší objektivitu upřednostňovány metody hodnocené pomocí přístrojů před 

metodami hodnocenými subjektivně laboratorním pracovníkem. Zkušenosti 

a znalosti laboratorních pracovníků jsou však stále nezbytné pro mikroskopické 

zhodnocení morfologických abnormalit patologických vzorků. 
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V poslední době dochází k výraznému rozvoji metod molekulární genetiky, které 

ale mají v diagnostice makrocytárních anémií pouze omezené využití. 

Tato práce by měla být shrnutím současných znalostí týkajících se 

makrocytárních anémií a jejich laboratorní diagnostiky. Informace v práci uvedené 

mohou být užitečné jak pro studenty a nelékařské zdravotnické pracovníky, kteří se 

o problematiku makrocytárních anémií zajímají, tak do určité míry i pro pacienty 

trpícími těmito typy anémií. 
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10 Použité zkratky 
ACD  anémie chronických onemocnění (anemia of chronic diseases) 

ADP  adenosindifosfát 

AIDS  syndrom získaného selhání imunity (acquired immune deficiency 

syndrome) 

AIHA  autoimunitní hemolytická anémie 

AS  anemický syndrom 

ATP  adenosintrifosfát 

CAD  nemoc chladových aglutininů (cold agglutinin disease) 

ČHS Česká hematologická společnost České lékařské společnosti Jana 

Evangelisty Purkyně 

DNA  deoxyribonukleová kyselina 

EDTA  ethylendiamintetraoctová kyselina 

ELFO  elektroforéza 

Fe  železo 

FN HK  Fakultní nemocnice Hradec Králové 

GIT  gastro-intestinální trakt 

HA  hemolytické anémie 

Hb  hemoglobin 

HbF  fetální hemoglobin 

HCT  hematokrit 

HPLC  vysokoúčinná kapalinová chromatografie (high-performance liquid 

chromatography) 

IF  vnitřní faktor (intrinsic factor) 

K3EDTA draselná sůl kyseliny ethylendiamintetraoctové 

KD  kostní dřeň 

KO  krevní obraz 

LDH  laktátdehydrogenáza 

MCH  průměrné množství hemoglobinu v erytrocytech (mean corpuscular 

hemoglobin) 

MCHC  průměrná koncentrace hemoglobinu v erytrocytech (mean 

corpuscular hemoglobin concentration) 

MCV  střední objem erytrocytů (mean corpuscular volume) 

MDS   myelodysplastický syndrom 

MS  makrofágový systém 

NAT  nepřímý antiglobulinový test 

OKH IKEM Oddělení klinické hematologie Institutu klinické a experimentální 

medicíny 

PAS  periodic acid shiff 

PAT  přímý antiglobulinový test 

PCH  paroxysmální chladová hemoglobinurie 

PNH  paroxysmální noční hemoglobinurie 
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PLT  počet trombocytů (platelets) 

RARS  refrakterní anémie s prsténčitými sideroblasty (refractory anaemia 

with ring sideroblasts) 

RBC  počet erytrocytů (red blood cells) 

RCMD-RS refrakterní cytopenie s multilineární dysplázií a prsténčitými 

sideroblasty 

RDW  distribuční šíře erytrocytů (red cell distribution width) 

RI   retikulocytový index 

RET  počet retikulocytů 

RNA  ribonukleová kyselina 

SAG  sérum proti lidskému globulinu (serum anti-globulinum) 

sTfR  solubilní transferinový receptor 

WBC   počet leukocytů (white blood cells) 
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