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INTRAVASKULARNI HEMOLYZA

« 1 mortalita * Sepse
» nezadouci klinické U¢inky * ARDS

Shaver CM, Upchurch CP, Janz DR, Grove BS, Putz ND, Wickersham NE, Dikalov SlI, Ware
LB, Bastarache JA. Cell-free hemoglobin: a novel mediator of acute lung injury. Am J Physiol

Lung Cell Mol Physiol. 2016;310(6):L532-541.

* vazokonstrikce, hypertenze

(endotelialni oxid dusnaty)

« oxidace proteinu a lipidd,
indukce oxidacniho stresu,
spusteni prozanétlivé signalni
drahy

(vysoce reaktivni hem)




HEMOLYTICKE ANEMIE

»  Zivotnost normalnich erytrocytd - 120 dni

2 _ , . . . Incidence a souvisejici komplikace
« extravaskularni destrukce = fyziologicky proces intravaskularni hemolyzy u kriticky
v makrofazich dfené, sleziny, jater MSIHEEHEN PEEETIN & =

» erytropoéza v kostni dfeni (u dospélych), erytropoetin

« Hemolyza = je prfedCasna destrukce Cervenych krvinek
pred jejich typickou zivotnosti

« extravaskularni
* intravaskularni = patologicky proces

normochromni, normo /makro/ cytarni anémie
Hb
retikulocytoza
nepfimy bilirubin
vzestup LDH
haptoglobin

— > > >

nedostateCna kompenzace ztraty Cervenych krvinek

Materne L.A., Hunsicker O., Menk M., Graw J.A. Hemolysis in patients with Extracorporeal Membrane
Oxygenation therapy for severe Acute Respiratory Distress Syndrome—A systematic review of the literature. Int.
J. Med Sci. 2021;18:1730-1738

Appelt, H.; Philipp, A.; Mueller, T.; Foltan, M.; Lubnow, M.; Lunz, D.; Zeman, F.; Lehle, K. Factors Associated
with Hemolysis during Extracorporeal Membrane Oxygenation (ECMO)—Comparison of VA- versus VV ECMO.
PLoS ONE 2020, 15




PRICINY HEMOLYTICKE ANEMIE
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Zdroj: Manning J. Causes of Haemolytic Anaemia



KASUISTIKA

2014:

muz, 30 let, zdrav

RA: babiCka poruchy srazlivosti krve,
dédecek leukémie

3 dny trvajici krvacivé projevy na kuzi
a v dutiné ustni

hospitalizace IHOK FN Brno 4 dny
noveé zjisténa imunitni
trombocytopenie

aplikace Kiovig 75 g/den

vyrazny narust PIt 3..140
ambulantni sledovani

2014 — 2016

pravidelné kontroly
bez potizi, bez krvaceni
bez hematologické medikace

Leden 2017

DN N

den 1: trénink taiboxu, mapovité fleky,
ustup po horké koupeli

den 2: alkohol

den 3: tmavsi mog¢, vystup na Snézku,
dusnost

den 4 - 5.: pretrvavajici tmava moc,
fleky na vSech koncetinach

den 5: Vojenska nemocnice:

klidové neni dusny, neni zvySena
teplota, nekasle, nema bolesti

z odbérl nelze stanovit krevni obraz
odeslan ad IHOK FN Brno
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Den 5 - 6:

« TK130/70, spO2 98%, afebrilni,
aniktericky, bez klidové dusnosti,
nesvédiva makulézni mapovita loziska
na vSech koncCetinach

* rozsahlé laboratorni vySetfeni k SirSi
dif.dg (paroxysmalni chladova
hemoglobinurie)

* hemolyticka anémie zatim blize
neurcena, hyperbilirubinémie (36),
elevace LD (17), DD (4,5), schistocyty O

« febrilie nejasné etiologie, t€ bez fokusu
infekce (emp ATB in cursu)

« pozitivni tepelné i chladoveé protilatky

« krevni transfuze jen z vitalni indikace

» kortikosteroidy odmita

Den 6:

odmitnuti hospitalizace, negativni
reverz

opakované a srozumitelné poucen o
moznych rizicich:

odklad dokoncCeni diagnostiky
odklad/nemoznost zahajeni cilené
leéCby

riziko tézkého anemického syndromu,
ktery muze vést az ke smrti

souhlas s navrzenou medikaci véetné
KS a s kontrolou na hematologické
ambulanci

start kortikoterapie v davce 1
mg/kg/den do definitivniho uzavreni
diagnozy

domu je propustén afebrilni, HD
stabilni, bez krvaceni a bez klidové
dusnosti (Prednison, Helicid,
Fraxiparine, ATB, probiotika, vit)



KASUISTIKA

Den 6 - 8:

domaci péce, aplikace Iéku, zhorSovani
potizi, febrilie, dusnost, v moci krev, v
chladu vyrazka po celém téle, vertigo

NUP: souhlas s hospitalizaci, TK 135/70,
TF 97/min, tt 39.1, spO2 93 %, po celém
téle mapovity exantém tmave fialove
barvy, moC makroskopicky tmaveé
hnédocCervené (U-CB 3, Udus 1, Uketo+-,
UUrobil 1, Ubilir 0, Ukrev 3, ery-mikr 108,
Leu-mikr 114)

Bi-celk 63, ALT 2,12, AST 1,78, LD 46,23,
CRP 18,5, anémie ery 0,35, Hb 58.9, htk
0,03, PLT 272

Den 8 - 9:

AlIHA, blize neurCena, nejspiSe chladova
doplnéni odbéru
kortikoidy, LMWH, ATB

progrese elevace LD a bilirubinu pfi
hemolyze

haptog 0,1 g/l, laktat 17 mmoll/l,
Hbftes 338 mg/l, ferit 948, B12 307,
folat > 45,4 nmol/l, Fe 37,9 umol/l,
RBC 0,14, Hb 18 g/I, hct 0,01, PLT
188

rituximab z vitalni indikace

tachypnoe, tachykardie, zhorSeni stavu
védomi, somnolence, neklid

z vitalni indikace po premedikaci kortikoidy
podana ERD

schvacenost, slabost, hyposaturace,
volano KARIM



KASUISTIKA

Den 9 - 11:
« floridni AIHA s tepelnymi i chladovymi protilatkami

« progrese respiracniho selhani, UPV
« plazmaferéza, aglutinace erytrocytl v centrifugaéni smycce
« MODS, iHD, 2x ERD

Kr 125.. 601, bil 63..218,

ALT 2,12..137, AST 1,78..209,
LD 46..306, amoniak 78,

RBC 0,35..1,29, Hgb 58.9..113
DD 4,25..>20

 progrese, asystolie, KPR 3x, exitus letalis




AUTOIMUNITNI HEMOLYTICKA ANEMIE (AIHA)

vznika v dusledku tvorby autoprotilatek namifenych proti nékterému
z membranovych antigenu erytrocytu

vede k intravaskularni hemolyze aktivaci komplementu, i k zaniku erytrocytu
S navazanou protilatkou v monocyto-makrofagovém systému sleziny



KLASIFIKACE DEDICNYCH HEMOLYTICKYCH ANEMIi
podle mista dédiéného defektu:

‘ O METABOLIC
ol ABNORMALITIES
G6PD deficiency
(protects RBC from
oxidative stress)

HAEMAGLOBIN
ABNORMALITIES
Sickle cell (RBCs sickle

at low 02 tensions)
Thalassaemia (impaired

production of alpha or
beta Hb chains)

MEMBRANE

ABNORMALITIES

Hereditary

spherocytosis (results

in premature removal by

splenic macrophages)

Zdroj: https://app.pulsenotes.com/medicine/haematology/notes/anaemia-overview



Ziskané hemolytické anémie lze rozdelit na
IMUNITNI A NEIMUNITNI:

/LJ\ IMMUNE

Warm AIHA (e.g.
idiopathic, CLL,
lymphoma, SLE, drugs)
Cold AIHA (e.g.
idiopathic, Mycoplasma

pneumoniae, infectious

8 SR mononucleosis,

Mechanical trauma (e.g. lymphomas)

metallic heart valves,
MAHA, TTP)

Infections (e.g. malaria,
Clostridium perfringens)
Hypersplenism (e.g.
liver cirrhosis)

Zdroj: https://app.pulsenotes.com/medicine/haematology/notes/anaemia-overview



ZAKLADNI KLASIFIKACE AIHA

primarni (idiopaticka)
sekundarni (autoimunitni onemocnéni, infekce, nadory, léky)

AlIHA s tepelnymi protilatkami

AIHA s chladovymi protilatkami

AIHA se smiSenym typem protilatek
paroxysmalni chladova hemoglobinurie
hemolyticka anémie zpUsobena léky



PATOGENEZE AlIHA

» porucha prezentace antigent imunokompetentnim burikam
» porucha indukce tolerance T-lymfocytt vici autoantigenum
» indukce tvorby protilatek B-lymfocyty



DIAGNOSTIKA HEMOLYTICKE ANEMIE

znamky anémie, tmava moc (zvlasté pokud dochazi k intravaskularni hemolyze)

zvysSeny obratu Cervenych krvinek (nizky hemoglobin, zvySena LDH,
retikulocytéza, nekonjugovana hyperbilirubinémie).

laboratorni testy mohou takeé urcit, zda je hemolyza prevazné intravaskularni
(nizké haptoglobiny, hemoglobinurie a hemosiderinurie) nebo extravaskularni.

test periferni krve a prfimy antiglobulinovy test (DAT) jsou uziteCné testy ke zjisténi
zakladni pfiCiny hemolyzy, a jsou proto rutinnimi testy u vSech pacientu s
podezienim na hemolyzu



DIAGNOSTIKA AIHA

Primy Coombsuv test Ize pouzit k urCeni, zda ma hemolyticka anémie imunitni pficinu.

lobulin test

Positive test result Legend

Antigens on the
red blood cell's
surface

Y Human anti-RBC
antibody

Y Antihuman
antibody

(Coombs reagent)

Blood sample from a patient with The patient's washed RBCs agglutinate: antihuman
immune mediated haemolytic anaemia: RBCs are incubated with antibodies form links between
antibodies are shown attached to antihuman antibodies RBCs by binding to the human

antigens on the RBC surface. (Coombs reagent). antibodies on the RBCs.



@Y =

LECBA AIHA

AlIHA s tepelnymi protilatkami:
kortikosteroidy

splenektomie €i podavani rituximabu
kombinovana imunosuprese

AIHA s chladovymi protilatkami:
lék volby rituximab




MULTIOBOROVY PRISTUP
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