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Úvod
Údaje o incidenci e ozinofi li e v české 
či slovenské populaci jsme nenalezli, 
a proto uvádíme výsledky epidemi olo-
gického šetření v Britské Kolumbii 
v Kanadě. Celkem byly vyhodnoceny 
diferenci ální obrazy 38 086 paci entů. 
Zvýšený počet e ozinofi lů (> 0,7 × 109/ l) 
byl nalezen u 60 paci entů s jinak nor-
málním počtem krvinek. Eozinof ili e 
byla očekávaná u 17 paci entů, o nichž 
bylo již před vyšetřením známo, že mají 
alergi e a parazitární choroby. Ne oče-
kávaným byl objev e ozinofi li e u 43 pa-
ci entů. Tito paci enti byli podrobně vy-
šetřeni s následujícím závěrem:

u 23 případů zůstala e ozinofi li e ne ob-
jasněná i po dokončení všech pláno-
vaných vyšetření
u 7 osob bylo nově potvrzeno astma 
bronchi ale
u 5 osob byl nově di agnostikován 
alergický ekzém
u 3 osob bylo nově di agnostikováno 
parazitární onemocnění

•

•

•

•

u 2 osob šlo o lékovo u alergii
u 1 osoby bylo při vyšetřování nově 
di agnostikováno maligní onemocnění
u 1 osoby byla v rámci vyšetřování e o -
zinofi li e potvrzena kolagenní choroba

Incidence e ozinofi li e u paci entů s jinak 
normálními počty krvinek byla < 0,2 %, 
konkrétně 157,6/ 100 000 vyšetřených 
paci entů.

Důležito u výpovědí této práce je zjiš-
tění, že zvýšený počet e ozinofi lů není 
vzácným problémem, ale relativně 
častějším nálezem, s nímž jso u lékaři 
často konfrontováni. Naště stí inci-
dence život ohrožujícího idi opatického 
hypere ozinofi lního syndromu je pod-
statně menší, jen 0,5/ 100 000 obyva-
tel. Další důležito u výpovědí této studi e 
je, že příčina e ozinofi li e často zůstane 
po počátečních vyšetřeních ne odha-
lena a nezbývá nic jiného, než tyto pa-
ci enty dlo uhodobě sledovat.

Proto tento článek je věnován dife-
renci ální di agnostice e ozinofi li í.

•
•

•

Základní informace o e ozinofi lech
Diferenci ace e ozinofi lů 
a jejich dislokace
Eozinofi lní granulocyty jso u terminál-
ními produkty kmenových krvetvor-
ných buněk, které se diferencují smě-
rem do myelo idní lini e a z ní následně 
do bazofi lní- e ozinofi lní lini e.

Poločas e ozonofi lů v krevním oběhu 
před migrací do tkání, kde je jich mini-
málně 100krát více než v krvi, se pohy-
buje od 6 do 12 hod. Nejvíce e ozino-
fi lů lze nalézt v orgánech s epiteli álním 
povrchem, který se dostává do styku 
se zevními alergeny (respirační, gast-
ro intestinální a distální genito uretrální 
trakt). Zde moho u e ozinofi ly přežívat 
řádově týdny.

Počet e ozinofi lů v krvi kolísá v závis-
losti na věku paci enta, denní době, ná-
maze a na vlivech okolního prostředí 
se sezónními alergeny. Počet e ozino-
fi lů je nejnižší ráno a nejvyšší v noci. 
Tyto rozdíly, které jso u reciproční k ak-
tu ální sérové hladině kortisolu, moho u 

Diferenci ální di agnostika e ozinofili e

Z. Adam, M. Tomíška, M. Krejčí, L. Po ur

Interní hemato onkologická klinika Lékařské fakulty MU a FN Brno, pracoviště Bohunice, přednosta prof. MU Dr. Jiří Vorlíček, CSc.

So uhrn: Zvýšený počet e ozinofi lů je projevem mnoha různých patologických stavů. Nejčastější příčino u jso u alergické nemoci. Fyzi olo-
gický je vzestup e ozinofi lů jako důsledek postižení tkání parazity. Eozinofi li e může provázet ně kte rá orgánová onemocnění či onemoc-
nění pojiva. Primární vzestup počtu e ozinofi lů může být způsoben patologickým (benigním nebo maligním) klonem T-lymfocytů, které 
svými cytokiny stimulují proliferace a diferenci aci e ozinofi lní řady. Primární porucha může být však také přímo v myelo idní řadě. Ně kte ré 
mutace myelo idních buněk, které so uvisejí s nekontrolovano u e ozinofi lní myeloproliferací, byly popsány, jiné čekají na svo u identifi -
kaci. Cílem textu je popsat všechny stavy, jejichž důsledkem je vzestup počtu e ozinofi lů v periferní krvi, a podat návod k diferenci ální 
di agnostice.
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Differential diagnosis of eosinophilia

Summary: Elevated eosinophil count might be a sign of many different pathologies. Most frequently, this is a result of allergic conditions. 
Elevated eosinophil count associated with a parasitic infection is considered as physiological. Eosinophilia may be linked to certain organ 
and connective tissue disorders. The primary increase in eosinophil count may be caused by pathologic (benign or malignant) cloning of 
T-lymphocytes that, through their cytokines, stimulate proliferation and differentiation of eosinophilic lineage. Nonetheless, the primary 
malfunction could also be directly in the myeloid cell line. Some of the myeloid cell mutations associated with uncontrolled eosinophilic 
myeloproliferation have been described, others are awaiting identifi cation. The aim of this paper is to describe all states that result in 
elevated peripheral blood eosinophil count and provide directions for differential diagnosis.
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dosahovat až 40 %. Horní hranice nor-
málního počtu e ozinofi lů se pohybuje 
kolem 0,65 × 109/ l. Za jejich patolo-
gický vzestup lze považovat počet e ozi-
nofi lů ≥ 0,7 × 109/ l. Absolutní počet 
e ozinofi lů se dnes považuje za pod-

statně důležitější údaj než jejich rela-
tivní četnost.

Hranice normálních a zvýšených 
hodnot se však moho u v různých pu-
blikacích lišit. Tefferi ve svém přehledu 
z roku 2006 uvádí následující hranice:

fyzi ologické (normální) hodnoty: 
< 0,5 × 109/ l
mírná e ozinofi li e: 0,5– 1,5 × 109/ l
střední e ozinofi li e: 
1,5– 5,0 × 109/ l
závažná e ozinofi li e: > 5 × 109/ l

•

•
•

•

Schéma 1. Eti opatogeneze e ozinofi li e a idi opatického hypere ozinofi lního syndromu.

příčiny e ozinofi li e

zevní faktor –  problém mimo 
e ozinofi lní lini e (cytokiny)

vnitřní faktor –  problém v e ozinofi lní linii (mutace 
pluripotentní či multipotentní kmenové hemopoetické buňky)

re aktivní  proliterace 
Th2 lymfocytů 
alergi e IgE
a uto imunita 
infekce (nejen paraziti) 
imunodefi cit
 léky indukovaná e ozi-
nofi li e
 a utonomní T- klonální 
benigní či maligní lym-
proliferace nejasného 
původu

•

•
•
•
•
•

•

Th2 lymfocytární 
klonální proliferace při 
tumoru:

Hodgkinův lymfom
T-lymfomy
 akutní lymfoblastická 
le ukemi e
epiteli ální tumory 
 Langerhansova 
histi ocytóza

•
•
•

•
•

klonální (maligní) proliferace buněk 
e ozinofi lní řady v kostní dřeni

produkce cytokinů (Il- 5, IL-3, GM-CSF) zvýšené koncen-
trace v séru či v T- buněčném supernatantu, či imunohis-
tochemicky prokazatelné, které stimulují proliferaci a di-

ferenci aci polyklonálních buněk e ozinofi lní řady 

chronická e ozinofi lní le ukemi e
akutní myelo idní le ukemi e s e ozinofi lni í

MDS s e ozinofi li í
jiné myeloproliferace

e ozinofi li e v periferní krvi

Případný vznik fyzi ologické tkáňové e ozinofi li e při parazitech v tkáni nebo patologické tkáňové e ozinofi li e, 
jejíž přesná eti opatogeneze čeká na objasnění: Na migraci e ozinofi lů do tkání se podílejí:

1. aktivní chemokiny působící na e ozinofi ly, zvané „e otaxiny”
2. makrofágové chemotaktické a infl amatorní proteiny

Možná je však také asymptomatická e ozinofi li e bez poškození tkání.

Degranulace e ozinofi lů s uvolněním hlavních toxických proteinů. Dále se uvolňuje faktor aktivující destičky, le ukotri en C4, 
produkty oxidace, superoxidové ani onty, hydroxylové radikály a aktivátory ko agulace.

Pokud k aktivaci dojde až po migraci do tkání, vzniká izolované orgánové (tkáňové) poškození. 
Pokud se e ozinofi ly aktivují a degranulují již v cirkulaci, dochází k poškození myokardu (k myokardi ální e ozinofi lní 

chorobě a k hyperko agulačnímu stavu a k případným trombózám a emboli ím).

poškození či zabití 
parazita

poškození tkání, které může být letální 
Nejzávažnější je obvykle poškození srdce a CNS, ale i další tkáně jso u různě intenzivně poškozeny. 

Vlivy, které směřují e ozinofi lní infi ltraci do jednoho či druhého orgánu, čekají na objasnění.
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Struktura e ozinofi lů a jejich funkce
Buněčné jádro je nejčastěji bilobální. 
Nejvýraznějším odlišovacím znakem 
od ostatních granulocytů jso u e ozino-
fi lní granula, která obsahují následu-
jící látky:

hlavní bazický katonický protein 
(major basic protein)
e ozinofi lní katonický protein (e osino-
fi l cati onic protein)
e ozinofi lní ne urotoxin 
(e osinophil- derived ne urotoxin)
e ozinofi lní peroxidáza 
(e osinophil peroxidase)

Dále se při kontaktu s parazitem 
uvolňují:

cytokiny (interle ukiny a tumor necro-
sis factor)
lipidové medi átory –  le ukotri eny

•

•

•

•

•

•

Všechny tyto látky obsažené v granu-
lech e ozinofi lů zprostředkují obranu 
proti parazitům, ale také alergické 
re akce a podílejí se na zánětlivé re akci 
v tkáni.

Hlavní funkcí e ozinofi lů je cytoto-
xická re akce namířená hlavně proti pa-
razitárním (helmintickým) infekcím. 
Při kontaktu s parazitem dochází k tzv. 
„degranulaci e ozinofi lů“. To znamená, 
že z granulí e ozinofi lů se uvolní výše 
uvedené proteiny, které mají potenci ál 
zahubit parazita.

Bohužel, tytéž bílkoviny moho u po-
škozovat i zdravé tkáně hostitele. Např. 
v případě idi opatického hypere ozino-
fi lního syndromu jso u ukládány pro-
dukty e ozinofi lních granulí k přiléha-
jícím srdečním myocytům, způsobují 

zánět a trombózu, což nakonec způsobí 
endomyokardi ální fi brózu a restriktivní 
kardi omyopatii. Dále e ozinofi ly obsa-
hují plazminogen, s jehož pomocí mo-
ho u odstraňovat fi brinová depozita.

Eozinofi ly moho u fagocytovat bak-
teri e, kvasinky a prvoky, ve srovnání 
s ne utrofi ly je však jejich fagocytární 
aktivita podstatně slabší. Eozinof ily 
obsahují také antiinfl amatorní enzymy, 
které pomáhají regulovat na mastocy-
tech závislo u okamžito u hypersenzi-
tivní re akci. Vznik e ozinofi li e s násled-
ným zničením parazita či poškozením 
tkáně zobrazuje schéma 1.

Regulace tvorby e ozinofi lů
Tvorba e ozinofi lů v kostní dřeni je re-
gulována četnými faktory. Stimu-

Tab. 1. Příčiny získané e ozinofi li e. Podle [37]. 

Sekundární příčiny Klonální (maligní) e ozinofi lní proliferace 
1.  infekce –  nejčastěji helmintické; výraznější e ozinofi li e při parazitech 

infi ltrujících tkáně (strongylo ides, trichinelóza, fi lari áza, toxocaróza), 
méně výrazná při střevní helmintóze 

2.  re akce na léky (antikonvulziva, antibi otika, antirevmatika, allopurinol),  akutní le ukemi e, myelo idní i lymfatické
potravinová alergi e, atopické choroby (atopická dermatitis, alergické 
astma bronchi ale, plicní e ozinofi li e indukovaná léky)  

3.  plicní e ozinofi li e –  e ozinofi lní syndromy s plicními projevy  chronické myeloproliferativní nemoci
(chronická e ozinofi lní pne umoni e, akutní e ozinofi lní pne umoni e,  molekulárně defi nované
prostá plicní e ozinofi li e) 

4. další příčiny so uvisející s a uto imunito u a zánětem či toxicko u re akcí BCR/ Abl chronická myelo idní le ukemi e
5.  e ozinofi li e-myalgi e syndrom, syndrom asoci ovaný s podáním  e ozinofi lní myeloproliferace obsahující

L- tryptofanu v toxickém oleji přestavbu genu PDGFRA
Eozinofi ln fasciitis, Schulmanův syndrom, Kimurova choroba,  e ozinofi lní myeloproliferace obsahující
Wellsův syndrom, Omennův syndrom přestavbu genu PDGFRB

6. choroby pojiva (slerodermi e, polyarteritis nodosa), 
Wegenerova granulomatóza, lupus erythematodes,  sy stémová mastocytóza s mutací genu KIT
revmato idní artritis s těžkým průběhem
sarko idóza, zánětlivé střevní nemoci, chronická pankre atitis syndrom 8p11
maligní nemoci (metastazující karcinomy, Hodgkinova nemoc T-lymfomy)  chronické myeloproliferativní nemoci defi nované 

po uze klinicko-patologicky
endokrinopati e, Addisonova nemoc, defi cit růstového faktoru myelodysplastický syndrom
defekty imunity (hyper-IgE syndrom, selektivní IgA defi cit,  klasické myeloproliferativní nemoci
Wiscott- Aldrichův syndrom, infekce HIV a HTLV- 1 retrovirem) 
e ozinofi lní syndromy s kožními projevy (hypere ozinofi lní dermatitis,  atypické myeloproliferativní nemoci
epizodický angi oedém s e ozinofi li í, e ozinofi lní celulitis) 
e ozinofi lní syndromy s postižením pojiva a svalů (e ozinofi lní  chronická e ozinofi lní le ukemi e
perimyositis, e ozinofi lní myositis, e ozinofi lní fasciitis, sklerodermi e) 
e ozinofi lní syndrom s vaskulititdo u (Churg- Stra ussův syndrom, smíšený 
polyangiitický syndrom s e ozinofi li í, syndrom e ozinofi lní vaskulitidy) sy stémová mastocytóza

 chronická myelomonocytární le ukemi e
 neklasifi kované myeloproliferativní choroby

Třetí kategori í, po nezařazení do sekundární či klonální eti ologi e e ozinofi li e, je idi opatická e ozinofi li e, podmnožino u idi opatické 
e ozinofi li e je hypere ozinofi lní syndrom.

•

•

•
•

•
•

•

•

•
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lována je cytokiny produkovanými 
T-lymfocyty, z nichž nejúčinnější je in-
terle ukin-5, interle ukin-3 a granulo-
cyte monocyte- colony stimulating fac-
tor (GM-CSF). Tyto látky jso u hlavními 
faktory odpovědnými za proliferaci 
e ozinofi lů a jso u také chemotaktickými 
faktory, které stimulují migraci e ozino-
fi lů do tkání. Jejich geny jso u lokalizo-
vány na chromozomu 5q31– q33.

Eozinofi li e je tedy re akce na specifi c-
ko u T buněčno u imunitní odpověď, ob-
vykle na zevní alergeny nebo na parazi-
tární (helminticko u) infekci, výjimečně 
na jiné infekce (mykotické nebo bak-
teri ální). Časná stadi a vývoje e ozino-
fi lů stimulují oba dva typy T-lymfocytů 
(Th1 a Th2) produkcí GM-CSF a IL-3. 
Hlavním stimulem e ozinofi lní proliferace 
je však IL-3 produkovaný Th2 lymfocyty.

Chemotaxe, přestup e ozinofi lů do 
tkání, je pod vlivem C- C chemokinů 
(e otaxin, CCR3, PAF a RANTES), dále 
pak endoteli álních adhezivních mole-
kul a integrinů.

Paraziti jso u celosvětově nejčas-
tější příčino u e ozinofi li e, jen v Evropě 

a v Severní Americe jso u nejčastější pří-
čino u alergické re akce. Dalšími pří-
činami e ozinofi li e jso u ně kte ré plicní 
choroby a také a uto imunitní a maligní 
choroby.

Paci enti s e ozinofi li í, u nichž byly vy-
lo učeny tyto známé vyvolávající příčiny, 
mají tzv. idi opaticko u e ozinofi lii.

Pestrost eti ologického původu e ozi-
nof ili í a skutečnost, že ne vždy byl 
eti ologický původ e ozinofi li e prokázán, 
a přesto e ozinofi ly závažně poškozo-
valy nemocné, vedla v roce 1968 Har-
dyho a Andersona k vytvoření pojmům 
hypere ozinof ilní syndrom a posléze 
idi opatický hypere ozinofi lní syndrom. 
V roce 2008 to bylo právě 40 let a me-
zitím poznání výrazně posto upilo, 
a proto i náplň termínu hypere ozino-
fi lní syndrom se výrazně pozměnila a lze 
říci, že s pokroky molekulární bi ologi e 
se každoročně poznatky upřesňují.

Základní eti ologické dělení 
e ozinofi li e
Základní rozdělení příčin získané e ozi-
nofi li e je však již mnoho let stabilní:

sekundární e ozinofi li e (cytokiny in-
dukovaný re aktivní fenomén)
klonální e ozinofi li e (přítomné histo-
logické, cytogenetické nebo moleku-
lární znaky myelo idního maligního –  
klonálního –  onemocnění)
idi opatická e ozinofi li e –  není pro-
kázána vyvolávající příčina, a tedy 
sekundární původ, ani není proká-
zána klonální příčina. Hypere ozino-
fi lní syndrom je pak podmnožino u 
idi opatické e ozinofi li e, kdy je pří-
tomno více než 1,5 × 109/ l e ozinofi lů 
a je prokázáno poškozování orgánů 
a tkání e ozinofi ly.

Navíc dle defi nice WHO musí v pří-
padě hypere ozinofi lního syndromu být 
negativní výsledek testů na přítomnost 
aberantní populace T-lymfocytů, pro-
dukujících výše uvedené cytokiny sti-
mulující e ozinofi lní proliferaci.

Přehled příčin získané e ozinof ili e 
uvádí tab. 1.

Tab. 2 dělí příčiny e ozinofi li e na více 
a méně pravděpodobné s přihlédnutím 
k absolutnímu počtu ezinofi lů v peri-
ferní krvi. Pravděpodobnost ireverzibil-
ního orgánového postižení však nezávisí 
na absolutním počtu všech e ozino-
fi lů, ale na počtu metabolicky aktivních 
e ozinofi lů s toxickými granulacemi.

V následném textu probereme jed-
notlivé formy sekundární e ozinofi li e, 
klonální e ozinof ili e a pak idi opatic-
ko u hypere ozinofi lii a hypere ozinofi lní 
syndrom.

Sekundární e ozinofi li e
Infekce
Parazitární infekce
Parazitární choroby lze nomenklaturně 
rozdělit na parazitující prvoky (proto-
zo a) a na parazitující červy (vermes), 
pro které se v lékařství po užívá termínu 
helminti. Nejčastějšími protozoárními 
parazitózami v našich zemích jso u to-
xoplazmóza (Toxoplasma gondii), tricho-
monáza vaginální přenosná sexu álně 
(Trichomonas vaginalis) a z alimentár-
ních přenosných nemocí je to gi ardi óza 
(Gi ardi a lambli a, synonymem Gi ardi a in-
testinalis). Ostatní jso u v našich pod-

•

•

•

Tab. 2. Pravděpodobné a méně pravděpodobné příčiny e ozinofi li e. Podle [38]. 

Běžnější příčiny e ozinofi li e Méně běžné příčiny e ozinofi li e
mírná e ozinofi li e: 0,7– 1,5 × 109/ l
alergická rýma maligní choroby
atopi e gastro intestinální a uto imunitní nemoci
astma způsobené zevními příčinami (Crohnova nemoc, ulcerózní kolitida)
re akce na léky kožní choroby
paraziti ně kte ré infekční choroby
plicní choroby vyvolané zevními příčinami dlo uhodobá di alýza
 imunodefi cit

střední e ozinofi li e: 1,5– 5,1 × 109/ l
parazitární infekce polyarteritis nodosa
astma způsobené zevními příčinami jiné choroby pojiva
re akce na léky maligní choroby
plicní e ozinofi lní syndromy 
včetně Churg- Stra ussova syndromu

vysoká e ozinofi li e: > 5 × 109/ l
a) parazitární choroby: e ozinofi lní le ukemi e
    –   viscerální larva migrans  stavy spojené se střední e ozinofi li í:

spojená s Toxplasma canis  –  trichinosis
nebo Toxoplasma cati infekcí    –  Ho okworm

    –   migrace tkáněmi během larválního     –  Ascaris
stadi a parazita: Ascaris, Trichina,     –  Strongylo ides
Ho okworm, Strongylo ides –  maligní choroby

b) idi opatický hypere ozinofi lní syndrom –  polyarteritis nodosa
 –  re akce na léky
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mínkách výjimečné či jso u vázány na 
imunokompromitované paci enty. In-
fekce parazitujícími prvoky může pro-
bíhat zcela bez e ozinofi li e nebo může 
dojít k dočasnému a nízkému vzestupu 
počtu e ozinofi lních le ukocytů s výjim-
ko u trichomonázy, u níž se počet e ozi-
nof ilů nezvyšuje. Mírná e ozinof ili e 
v případě závažné gastroduodenální 
infekce prvokem Gi ardi a lambli a se při-
pisuje více poruše perme ability kapilár 
a vstřebávání alergenů z potravy než 
vlastním prvokům.

Parazitární infekce helminty lze roz-
dělit na infekce dutinové (z nichž pře-
važují infekce střevní) a infekce tká-
ňové. Toto dělení má význam z hlediska 
di agnostiky i z hlediska provázejícího 
počtu e ozinofi lů. Pokud je přítomnost 
hlístů omezena jenom na střevní du-
tinu, kde se hlíst vylíhne i dospívá, ne-
bývá e ozinofi li e vysoká, na rozdíl od 
tkáňových parazitů. V případech hel-
mintů, kteří migrují cévním oběhem 
do alve olů, odkud se s hlenem dostá-
vají do laryngu, jso u spolykány a ve 
střevě dospívají, dochází k výraznému 
vzestupu počtu e ozinofi lů právě v době 
migrace parazita přes plicní tkáň. Výše 
e ozinofi li e kopíruje aktivitu tkáňových 
parazitů, je vysoká při migraci parazitů 
tkáněmi a klesá po jejich opo uzdření. 
Parazitární choroby, které lze získat 
v České republice (tzv. a uto chtonní in-
fekce), zobrazuje tab. 3, kde je uvedena 

i jejich hlavní charakteristika a způsob 
di agnózy.

Při vyšetřování přítomnosti para-
zitární infekce je extrémně důležitá 
přesná cestovatelská anamnéza. Ne-
týká se to jen cest mimo kontinent, ale 
i v Evropě jso u endemické oblasti pro 
určité parazitární choroby. Např. v ně-
kte rých přímořských zemích Evropy 
(Nizozemsko, Bretaň, Skotsko, Ně-
mecko, Belgi e a Dánsko) lze při konzu-
maci nevařených mořských ryb získat 
parazitární infekci nazývano u anisa-
kóza (Anisaka simplex). Ve Francii lze 
získat při konzumaci salátu z řeřišnice 
potoční helmintózu vyvolano u moto-
licí Faci ola hepatica.

Proto je konzultace odborného pa-
razitologa vhodná u všech paci entů 
s e ozinofi li í, kteří se v předchozí době 
pohybovali mimo rámec naší malé 
republiky.

Základním vyšetřením je opakovaný 
odběr stolice na vyšetření přítomnosti 
vajíček helmintů či jejich částí. Dále se 
vyšetřuje krev na sérologický průkaz 
titru protilátek proti nejčastějším nebo 
z anamnézy suspektním parazitům. Vý-
jimečně se vyšetřuje moč a případně 
tkáňová bi opsi e. V určitých případech 
jso u přínosem také zobrazovací me-
tody, např. ultrazvuk a CT v di agnos-
tice echinokokózy.

Rozsah sérologického vyšetření člo-
věka, který ne opustil naši republiku, 

by měl zahrnovat: larvární toxokarózu, 
trichinelózu, hidatidózu (echinokózu) 
a při nejasných kožních příznacích lze 
prokazovat sérologicky cerkári ovo u 
dermatitidu způsobeno u ptačími mo-
tolicemi. Ta má však jen kožní příznaky. 
V případě, že vyšetřovaný paci ent ces-
toval, je vhodné na žádanku vypsat 
data a místa pobytu nebo přímo s pa-
razitologem domluvit rozsah požado-
vaných sérologických vyšetření. 

Neparazitární infekce
Fungální infekce, hlavně kokcidi omy-
kóza a aspergilóza, může způsobit 
e ozinof ilii. Eozinof ili e může být pa-
trná i v ně kte ré fázi infekční nemoci 
(nejčastěji při brucelóze, mykobakte-
ri ální infekci a chlamydi ální pne umo-
nii). U záškrtu dosahuje počet e ozino-
fi lů maxima ve 3. týdnu a pak se rychle 
snižuje.

U paci entů s e ozinofi li í na podkladě 
alergické re akce způsobí akutní bakte-
ri ální nebo virová infekce pokles počtu 
e ozinofi lů.

Alergické choroby
V průmyslových zemích jso u aler-
gi e nejčastější příčino u e ozinof ili e 
(senná rýma, alergická rýma, astma, 
re akce na léky či jiné látky). Tyto aler-
gi e však způsobují nejčastěji jen mírný 
(0,5– 0,7 × 109/ l), výjimečně střední 
vzestup počtu e ozinofi lů.

Tab. 3. Vybrané vlastnosti častých a méně častých a utochtonních (domácích) helmintických infekcí.

Infekce Zdroj Klinické příznaky Di agnóza

relativně časté a utochtonní helmintické infekce v ČR

viscerální larva migrans 
(Toxocara canis et cati)

vajíčka uložená v půdních sub-
strátech ze stolice psů a koček

teplota, raš, astma, hepato-
splenomegali e, vzestup gama-
globulinů, viscerální či oku-
lární larva migrant

sérologi e

askari óza (Ascaris lumbrico ides) vajíčka ze stolice člověka, 
která dlo uho přečkávají 
v půdě, larvy putují přes plíce 
do střeva

teplota, kašel, Löffl erův syn-
drom a v další fázi GIT po-
tíže, intestinální či bili ární 
obstrukce

průkaz vajíček ve stolici, 
až hlísti dospějí 
(po 2– 3 měsících)

trichuri óza (Trichuris trichi ura) infekce z vajíček v zemi, vývoj 
ve střevě, jiné tkáně nenapadá

při silnější nákaze průjmy, bo-
lesti břicha

průkaz vajíček ve stolici

enterobi óza (Oxyuris 
vermikularis)

přenos přímým kontaktem 
potravo u či vodo u s vajíčky, 
ano orální cesta infekce

anální pruritus, při masiv-
ních nákazách bolesti břicha 
a nechutenství

peri anální stěr, průkaz vajíček
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Tab. 3. Vybrané vlastnosti častých a méně častých a utochtonních (domácích) helmintických infekcí –  pokračování.

Infekce Zdroj Klinické příznaky Di agnóza

vzácné a utochtonní parazitární infekce v ČR

hidatidóza (Echinococcus 
granulosus u nás, Echinoccocus 
multilocularis –  u nás zatím 
jen jeden případ )

zdroj –  pes hostící dospělé 
tasemnice ve střevě, pozřením 
vajíček při nehygi enickém 
kontaktu se psem dojde 
k vývoji larvárních stadi í 
(cyst) v člověku, nejčastěji 
v játrech

často asymptomatický průběh 
nebo potíže vyplývající z tlaku 
cysty, alergický zánět až anafy-
laktický šok při prasknutí cysty

sérologi e

strongylo idóza 
(Strongylo ides stercoralis)

invazivní larva z půdních sub-
strátů proniká kůží, cévami do 
alve olů a nakonec do střev, 
mimo člověka přenáší infekci 
pes, kočka, prase

dermatitis serpiginosa, při 
plicní fázi moho u být pře-
chodné infi ltráty, při GIT fázi 
bolesti v nadbřišku 

mikroskopický průkaz 
larev ve stolici

trichinelóza (Trichinella spiralis) špatně vařené vepřové nebo 
maso ze zvířat požírajících 
mršiny –  divočák, medvěd, 
larvy se usídlí ve svalech

horečka, zvracení, 
průjem, peri orbitální edém, 
svalová bolest, vzestup CK 
při poškození svalů, myositis, 
karditis

sérologi e

„Ho okworm“ 
(Ancylostoma duodenale 
a Necator americanus)

kontakt s vlhko u půdo u, exo-
genní larvy se přes kůži do-
stávají do cév, migruje přes 
plíce do duodena, kde saje 
krev –  anémi e

příznaky podobné jako 
u strongylo idózy, 
dle fáze onemocnění hypo-
chromní poztrátová anémi e

mikroskopický průkaz vajíček 
a larev ve stolici

teni óza hovězí (Teni a 
saginata –  a utochtonní)

Teni a saginata –  z nedostatečně 
zpracovaného hovězího 
masa

většinou minimální příznaky články ve stolici, odcházejí 
ze střeva i mimo defekaci

tani óza vepřová (Teni a 
soli um –  zahraničí)

Teni a soli um –  z nedostatečně 
zpracovaného vepřového 
masa –  vznikne střevní 
forma, po požití vajíček 
vznikne larvární forma –
cysticerkóza

střevní forma –  mírné GIT 
potíže, cysticerkóza –  závažné 
příznaky, hlavně při lokalizaci 
v mozku

průkaz článku ve stolici, séro-
logi e při cysticerkóze

lymphatic fi lari asis tropické země elefanti áza

lo a lo a fi lari asis západní Afrika subkonjuntivální helminti

onchocerca fi lari asis Afrika a Latinská Amerika kožní noduly, slepota

gnathostomi asis Asi e, Mexiko kožní a viscerální larva 
migrans (meningitis)

anisaki asis kosmopolitní rozšíření akutní břišní bolest

paragonimi asis východní Asi e pne umoni e, hemoptýza, kožní 
ložiska

fasci oli asis kosmopolitně hepatopati e, bili ární 
obstrukce

Schistosomi asis 
(Heematobi um Mansoni, 
Japonicum)

Afrika, Střední východ, Karibik hematuri e, karcinom mo-
čového měchýře, portální 
hypertenze 

isospori asis kosmopolitní chronický průjem u imu-
nokompromitovaného 
nemocného

sérologická vyšetření parazitóz při cesto vání po Evropě (ne všechny způsobují e ozinofi lii)

protozoární infekce amebóza, viscerální laishma-
ni óza, malári e, toxoplazmóza,

helmintické infekce toxocaróza, hydatidóza, trichi-
nelóza, fasci olóza, cerkari ová 
dermatitis

GIT –  gastro intestinální trakt
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Alergická rýma
Je nejčastější příčino u mírné e ozinofi -
li e. Paci enti jso u si vědomi sezónnosti 
potíží. Počet e ozinofi lů v krvi odpovídá 
závažnosti potíží. Vyšetření nosního se-
kretu a bi opsi e nosní sliznice (časté po-
lypy) prokáže e ozinofi lní infi ltraci.

Astma
U většiny paci entů s astmatem dochází 
občas k vzestupu počtu e ozinofi lů, ať je 
příčina astmatu jakákoliv. Eozinofi li e je 
však obvykle nízká, kolem 0,8 × 109/ l. 
U paci entů, jejichž astma je vyvoláváno 
zevními látkami organického charak-
teru (rizikové pracovní provozy), je 
e ozinofi li e obzvláště častá.

Pozor, pokud u paci enta s astma-
tem přesáhne počet e ozinof ilů hra-
nici 1,5 × 109/ l, je nutné podrobnější 
vyšetření s cílem vylo učit alergicko u 
bronchopulmonální aspergilózu nebo 
Churg- Stra ussův syndrom.

Eozinofi lní cystitis
Je velmi vzácno u jednotko u, nejčastěji 
alergického původu, způsobující dys-
urii, hematurii, suprapubicko u bolest 
a někdy retenci moče. Často se dává 
do so uvislosti s exogenními příčinami 
a i s lékovo u alergi í.

Léková alergi e, lékový 
hypersenzitivní syndrom (drug rash 
with e osinophili a and systemic 
symptomes –  DRESS syndrome) 
Léky moho u pro ně kte ré paci enty před-
stavovat alergeny a inici ovat velmi pes-
tro u škálu různých nežádo ucích pro-
jevů. Naště stí tyto re akce ne jso u časté, 
incidence e ozinofi li í způsobených lé-
kovo u alergi í je menší než 0,1 %, ačko-
liv vybraná léčiva moho u způsobovat 
e ozinofi lii poměrně často (preparáty 
zlata, hydanto ináty). Formy lékových 
alergických re akcí demonstruje tab. 4.

Eozinofi li e byla popsána po četných 
lécích: antibi otika, antituberkulotika, 
antimykotika, antifl ogistika, antipsy-
chotické léky, fenoti aziny, chlorpro-
mazin, anti epileptika, hydanto ináty, 
barbituráty, antidi abetika, antiko agu-
lanci a a protinádorové léky. Dále uvádí 

literatura také allopurinol, halotan 
i metyldopu jako příčinu e ozinofi li e. 
Z cytostatik vyvolává e ozinofi lii pře-
vážně jen fl udarabin nebo cladribin. 
Mezi uvedenými léčivy, které vyvolá-
vají e ozinofi lii, není patrná jakákoliv 
podobnost.

Incidence lékové e ozinofi li e není vyšší 
u paci entů s alergi í či s famili árním vý-
skytem atopických chorob, ale je vyšší 
u paci entů s nedostatečno u funkcí 
jater či ledvin, podobně jako je tomu 
u pomalých alkylátorů.

Nejčastějšími re akcemi doprovázejí-
cími lékovo u alergicko u re akci je kožní 
raš, makulopapulózní exantém, výji-
mečně jiná forma postižení kůže až ex-
foli ativní dermatitis a často teplota 
s bolestmi klo ubů a svalů. Méně častá 
je hmatná lymfadenopati e. Výrazná 
lymfadenopati e (nazývané též pse udo-
lymfom) je nejčastěji popisována po 
antikonvulzivech. V ně kte rých přípa-
dech odpovídal histologický obraz ex-
tirpovaných uzlin premaligním změ-
nám a také lze najít popisy případů, 
kdy lymfadenopati e po antikonvulzi-
vech přešla v maligní lymfoproliferaci. 
Dále bylo v rámci lékové alergi e po-
psáno poškození jater, ledvin, srdce 
nebo plic, někdy následované úmr-
tím paci enta. Jiné prameny uvádějí, 
že pokud dojde k poškození vnitřních 

orgánů, zejména jater, tak se morta-
lita tohoto DRESS syndromu pohybuje 
kolem 40 %. Paradoxní je, že po allopu-
rinolu, který má snižovat koncentraci 
kyseliny močové v séru, a tedy chránit 
ledviny před urátovo u liti ázo u, bylo po-
psáno těžké poškození ledvin se závaž-
no u renální insufi ci encí a erytrodermi í. 
Allopurinol má relativně široké spekt-
rum projevů hypersenzitivních re akcí, 
jak uvádí Raymond.

Interval mezi zahájením užívání léku 
a vznikem polékové alergické re akce je 
nejčastěji 2– 6 týdnů. V ně kte rých pří-
padech byl tento interval delší a dosa-
hoval až 3 měsíců. Pokud je lék příči-
no u e ozinofi li e, vysazení léku navodí 
ústup potíží. Pokud však tato poléková 
alergi e již vyvolala závažnější klinické 
problémy, je nutné ústup potíží urych-
lit přidáním glukokortikostero idů. 
Počet e ozinofi lů se může po vysazení 
léku normalizovat řádově ve dnech až 
týdnech. V literatuře lze však najít po-
pisy případů s výraznými kožními pro-
jevy a s poškozením ledvin dávané do 
so uvislosti s allopurinolem, u nichž se 
ještě po 100 dnech počet e ozinofi lů ne-
normalizoval i přes trvající glukokor-
tiko idní léčbu, byť se jejich počet po 
aplikaci glukokortiko idů výrazně zmen-
šil. Lze z toho uso udit, že léky moho u 
někdy indukovat dlo uhodobější zvýšení 

Tab. 4. Léky způsobené alergické re akce s e ozinofi li í a jejich nejčastější pří-
činy. Podle [37– 38]. 

Typ alergické re akce  Nejčastější léky, způsobující tyto komplikace
kožní projevy  jakýkoliv lék, speci álně antibi otika 

(semisyntetické peniciliny, cefalosporiny) 
a preparáty zlata

interstici ální nefritis preparáty zlata, allopurinol, antibi otika
plicní infi ltráty  nitrofuranto in, protinádorové léky, minocy-

klin, naproxen, fenylbutazon a další neste-
ro idní antifl ogistika

plicní manifestace ble omycin, metotrexát
hepatitida  fenothi aziny, semisyntetické penici-

liny, tolbutamid, metotrexát, allopurinol, 
fl uorochinolony

hypersenzitivní vaskulitida allopurinol, fenyto in 
astma, nosní polypy  kyselina acetylsalicytová
syndrom e ozinofi li e a myalgi e kontaminace L- tryptofanem
e ozinofi li e, jinak žádné symptomy  jakýkoliv lék, nejčastěji preparáty zlata, ale 

vcelku vzácný jev
lymfadenopati e (pse udolymfom) nejčastěji antikonvulziva
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specifi cké T buněčné populace, která 
nevymizí ihned s vysazením léků, a kdy 
e ozinofi li e tedy přetrvává déle.

Pokud je požadován průkaz eti olo-
gické so uvislosti, je možné so uvislost 
mezi lékem a e ozinofi li í prokázat obno-
vením podávání léku. Eozinofi li e nebo 
jiné formy alergické re akce se v tomto 
případě objeví do 10 dnů.

Vzhledem k tomu, že klinický obraz 
polékových alergických re akcí je velmi 
pestrý, je navržen termín lékový hyper-
senzitivní syndrom (drug hypersensiti-
vity syndrome) nebo též léková kožní 
re akce s e ozinofi li í a sy stémovými pří-
znaky (drug rash with e osinophili a 
and systemic symptoms –  DRESS syn-
drome) pro celé spektrum těchto pro-
blémů. Jeho kritéri a uvádí tab. 5.

Eozinofi lní syndromy s plicní 
manifestací a další plicní choroby
Pulmonální e ozinofi lní stavy jso u cha-
rakterizovány plicními ložisky tvoře-
nými e ozinofi lními infi ltráty. Tato plicní 
e ozinofi lní ložiska moho u, ale nemusí 
být provázena vaskulitido u.

Kombinace e ozinofi li e provázené re-
spiračními příznaky, často astmatic-
kého charakteru, představuje spolu 
s plicními infi ltráty nevelké spektrum 
nozologických jednotek, které jso u za-
hrnovány do kategori e plicních e ozino-
fi lních syndromů, shrnutých do tab. 6. 
Popisy respiračních chorob prováze-
ných e ozinofi li í se překrývají s alergic-
kými příčinami, neboť mezi nimi není 
ostré hranice. Eozinof ilní syndromy 

s plicní manifestací představují zatím 
neúplně vysvětlené změny, kdy zdánlivě 
nepříbuzné příčiny způsobují e ozinofi -
lii. Typickými a nejznámějšími jednot-
kami je Löffl erův syndrom, alergická 
bronchopulmonální aspergilóza, chro-
nická e ozinofilní pne umoni e, akutní 
e ozinofi lní pne umoni e a alergická gra-
nulomatózní vaskultitida (angiitis), 
zvaná též Churg- Stra ussův syndrom.

Löffl erův syndrom
Löff lerův syndrom představuje pře-
chodné, samo ustupující onemocnění
s plicními infi ltráty a e ozinofi li í u asym-
ptomatických či minimálně sympto-
matických paci entů. Toto onemocnění 
mizí řádově v týdnech. Löffl erův syn-
drom má obvykle zevní příčiny, nejčas-
těji parazity migrující přes plicní paren-
chym (Ascaris lumbrico ides, Strongylo ides 
stercoralis, Toxocara canis, Toxocara cati) 
nebo ně kte ré léky či chemikáli e. Krátké 
trvání (< 6 měsíců) Löff lerova syn-
dromu jej obvykle odliší od idi opatic-
kého hypere ozinofi lního syndromu.

Alergická bronchopulmonální 
aspergilóza
Alergická bronchopulmonální as-
pergilóza musí být odlišena od ast-
matu. Charakteristické jso u pro ni in-
f iltráty patrné na RTG snímku plic, 
okamžitá kožní hypersenzitivní re akce 
na antigeny z mikroba Aspergilus fumi-
gatus, zvýšené sérové koncentrace IgE, 
přítomnost precipitujících protilátek 
a případné bronchi ektazi e. Tato myko-

tická choroba může také způsobovat 
e ozinofi lii > 0,7 × 109/ l, ale jen u 20 % 
těchto paci entů přesahují e ozinofily 
hodnotu 1,5 × 109/ l.

Churg-Stra ussův syndrom
U nekomplikovaného astmatu jen zcela, 
ale zcela výjimečně přesahuje počet 
e ozinofi lů 2 × 109/ l. Vyšší počet e ozi-
nofi lů spojený se zhoršením plicních 
funkcí může ohlašovat nejen výše uve-
deno u alergicko u bronchopulmonální 
aspergilózu, ale také Churg- Stra ussův 
syndrom, zvaný též alergická granulo-
matózní vaskulitida (angiitis).

Churg- Stra ussův syndrom je pova-
žován též za vari antní formu polyarte-
ritis nodosa. Je charakterizován plic-
ními infi ltráty s e ozinofi lí a sy stémovo u 
vaskulitido u. Často předcházejí sinusi-
tidy a astmatické potíže. Nejvýraznější 
abnormalito u Churg-Stra ussova syn-
dromu je výrazná e ozinofi li e, která často 
přesahuje 5 × 109/ l e ozinofi lů. Paci enti 
mívají závažné projevy astmatu, v 10 % 
problémy s paranazálními dutinami 
a také poškození 2 či více mimoplicních 
orgánů na podkladě vaskulitidy. Nej-
častěji se jedná o monone uropatii nebo 
polyne uropatii, ale může jít také o po-
stižení gastro intestinálního traktu vas-
kulitickými změnami připomínajícími 
projevy e ozinofi lní gastroenteritidy.

Stanovení di agnózy Churg-Stra us-
sova syndromu není jednoduché, 
a proto je vhodné držet se publikova-
ných di agnostických kritéri í (tab. 7). 
Churg- Stra ussův syndrom lze di agnos-

Tab. 5. Kritéri a lékového hypersenzitivního syndromu a jeho diferenci álně di agnostické možnosti. Podle [39]. 

Kritéri a hypersenzitivního syndromu  Diferenci ální di agnóza
(pravděpodobný je při splnění 3 kritéri í) lékového hypersenzitivního syndromu
1. kožní léková re akce –  makulupapulární ekzantém jiného původu
2. hematologické abnormality –  exfoli ativní dermatitida
    –  e ozinofi li e ≥ 1,5 × 109/ l –  erytrodermi e (nelékového původu)
    –  atypické lymfocyty –  Sézaryho syndrom
3. sy stémové symptomy –  angi o imunoblastický lymfom
    –  zvětšení lymfatických uzlin ≥ 2 cm –  akutní generalizované exantematózní pustulóza
    –  hepatitida –  Stevens- Johnson syndrom a toxická epidermální nekrolýza
    –  interstici ální nefritida
    –  interstici ální pne umoni e
    –  myokarditida
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tikovat na základně klinických nálezů, 
jeho potvrzení bi opsi í se však pova-
žuje za ne opominutelné. Histologický 
obraz zahrnuje nekrotizující vaskuli-
tidu malých arteri í a vén s extravasku-
lárními granulomy.

V rámci diferenci ální di agnostiky 
Churg- Strassova syndromu je nutno 
uvést, že u ně kte rých paci entů jej nelze 
odlišit od idi opatického hypere ozino-
fi lního syndromu.

Podobný plicní obraz jako Churg-
-Stra us sův syndrom může způsobit 
také Wegenerova granulomatóza s vy-
sokým titrem antine utrof ilním cyto-
plazmatických protilátek (ANCA), ta 
je však e ozinofi li í provázena jen výji-

mečně. Naproti tomu e ozinofi li e velmi 
často provází tzv. „polyangiitis over-
lap syndrom with e osinophili a“ neboli 

smíšený polyangiitický syndrom s e ozi-
nofi li í, který se dominantně projevuje 
vaskulitido u v různých částech těla. Do 

Tab. 6. Plicní e ozinofi lní syndromy. Podle [37– 38]. 

Název Závažnost Nález na
RTG snímku plic

Příčina Di agnóza Léčba

Löffl erův syndrom 
a podobně při tro-
pické plicní e ozinofi lii 
(mikrofi lari e)

mírná periferní, prchavé 
infi ltráty

paraziti, léky minimální příznaky, 
přechodné plicní zastí-
nění, opacity

odstranění vyvo-
lávající příčiny, 
léčba parazitární 
infekce

alergická bronchopul-
monální aspergilóza

různá pruhovité nebo lo-
žiskové stíny 

aspergilus fu-
migatus nebo 
kandidové 
infekce

kožní testy nebo jiný la-
boratorní průkaz pře-
citlivělosti na uvedený 
antigen, průkaz agens 
broncho alve olární 
laváží

glukokortiko idy, 
antimykotika

chronická e ozinofi lní 
pne umoni e

může být velmi zá-
važná, výrazná 
e ozinofi li e v peri-
ferní krvi

periferní opacity, 
migrující infi ltráty

neznámá závažnost stavu s úbyt-
kem hmotnosti rent-
genový obraz a vy-
soký počet e ozinofi lů 
v broncho alve olární 
laváži

glukokortiko idy

akutní e ozinofi lní 
pne umoni e

mírná e ozinofi li e 
v periferní krvi

bilaterální infi l-
tráty, ple urální 
výpotky

vysoký počet e ozinofi lů 
v laváži, průběh může 
odpovídat ARDS

alergická granulo-
matózní angiitis
(Churg- Stra ussův 
syndrom)

život ohrožující 
multisy stémové 
postižení, ne uro-
pati e a jiné vysoký 
počet e ozinofi lů 
v periferní krvi

obvykle připomíná 
chronicko u e ozino-
fi lní pne umonii

neznámá bi opsi e postižené 
tkáně, průkaz e ozi-
nofi lní vaskulitidy 
a granulomů

glukokorti-
ko idy ± chemo-
terapi e (interfe-
ron α)

léky indukovaná plicní 
e ozinofi li e

mírně zvýšený 
počet e ozinofi lů 
v periferní krvi

alve olární infi l-
tráty, ple urální 
výpotky

horečka, raš, e ozinofi -
li e v broncho alve olární 
laváž

radi ací indukovaná mírně zvýšený 
počet e ozinofi lů 
v periferní krvi

unilaterální 
výpotek

horečka, kašel, duš-
nost, e ozinofi li e 
v broncho alve olární 
laváži

hypere ozinofi lní 
syndrom

vari abilní, multisy-
stémové postižení

plicní infi ltráty, 
kardi omegali e, 
ple urální výpotek

neznámá výrazná e ozinofi -
li e s multisy stémovým 
postižením

glukokortiko idy ±
± chemotera-
pi e + interferon α

Tab. 7. Di agnostická kritéri a Churg- Stra ussova syndromu. Podle [40]. 

Lanhamova kritéri a (Lanham, 1984)
1. astma
2. nejvyšší zjištěný počet e ozinofi lů > 1,5 × 109/ l
3. sy stémová vaskulitida postihující 2 nebo více mimoplicní orgány

Kritéri a Americké revmatologické společnosti (American College of Rhe umatology) 
(Masi, 1990). Pro stanovení di agnózy je nutné splnění 4 ze 6 kritéri í.
1. astma
2. e ozinofi li e > 10 %
3. ne uropati e
4. nefi xované plicní infi ltráty
5. abnormality vedlejších nosních dutin
6. extravaskulární nález e ozinofi lů
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této jednotky by bylo možné zařadit 
také publikované případy e ozinofi lní 
vaskulitidy s kožními projevy, bez pro-
jevů plicních.

Churg- Stra ussův syndrom se léčí glu-
kokortiko idy. Byly popsány případy 
nedostatečně re agující na glukokorti-
ko idy, u nichž došlo k zásadnímu zlep-
šení po aplikaci interferonu α. Prognóza 
paci entů s neléčeným Churg- Stra usso-
vým syndrom je fatální.

Chronická plicní e ozinofi lní 
pne umoni e
U ně kte rých paci entů s e ozinofi li í a plic-
ními infi ltráty se nenalezne žádná vyvo-
lávající příčina. Mnoho těchto případů 
je řazeno do kategori e chronické plicní 
e ozinofi lní pne umoni e. Její příčina je ne-
známá. Na RTG snímku plic jso u patrné 
periferní infi ltráty, které byly popsány 
jako fotografi cký negativ snímku plic-
ního edému. Tento nález je spolu s ná-
lezem e ozinof ili e a dobro u léčebno u 
odpovědí na glukokortikostero idy do-
statečným kritéri em pro tuto jednotku.

Chronické i akutní e ozinofi lní pne u-
moni e jso u nepravidelně provázeny 
zvýšeným počtem e ozinofi lů nad hod-
notu 1,5 × 109/ l. Eozinofi li e v periferní 
krvi je po uze malé kritéri um e ozinofi lní 
pne umoni e. Velká kritéri a této choroby 
jso u odvozena od postižení plicního 
parenchymu, jde o kašel, horečku, 
dušnost, RTG patrné zastínění způso-
bené plicními infi ltráty. Pro stanovení 
di agnózy je zásadní průkaz e ozinofi l-
ních krvinek v těchto infi ltrátech po-
mocí broncho alve olární laváže. Tuto 
jednotku lze také považovat za pro-
gnosticky příznivý e ozinofi lní syndrom.

Akutní e ozinofi lní pne umoni e
Akutní e ozinofi lní pne umoni e je vzácná 
choroba s akutním horečnatým průbě-
hem s masivními e ozinofi lními plicními 
infi ltráty, ale nezvýšeným počtem e ozino-
fi lů v periferní krvi. Její di agnózu lze sta-
novit opět z broncho alve olární laváže.

Maligní choroby
Mnoho maligních chorob je provázeno 
mírným vzestupem počtu e ozinof ilů 

a většina paci entů s tímto nálezem má 
již metastázy a špatno u prognózu. Eo-
zinofi li e asoci ovaná s maligními choro-
bami je jen výjimečně výrazná. Nejčas-
těji je nalézána u paci entů s plicními 
tumory nebo hematologickými choro-
bami (Hodgkinův lymfom, nehodgkin-
ské lymfomy, obzvláště T typu, akutní 
lymfatická le ukemi e). Eozinofi li e dále 
provází metastatické nebo nekrotické 
solidní karcinomy (uteru, cervixu, tlus-
tého střeva, plic či štítné žlázy). Počet 
e ozinofi lů doprovázejících maligní one-
mocnění může sto upat a klesat v závis-
losti na průběhu nemoci. V případech 
maligních lymfoproliferativních one-
mocnění může e ozinof ili e předchá-
zet roky jejich manifestaci. Po úspěšné 
léčbě maligního lymfoproliferativního 
onemocnění může e ozinofi li e vymizet 
a relabovat řádově měsíce před zřetel-
ným relapsem maligní choroby.

Další stavy spojené s e ozinofi li í
Mezi e ozinof ilní syndromy ne zcela 
jasné eti ologi e, ale pravděpodobně 
so uvisející s T buněčno u imunitní od-
povědí, patří následující choroby:

idi opatický epizodický angi oedém 
s e ozinofi li í
hypere ozinofi lní dermatitis
e ozinofi lní celulitida 
(Wellsův syndrom)
e ozinofi lní myositidy
e ozinofi lní fascitida
e ozinofi lní gastroenteritidy
e ozinofi lní pne umoni e

Tyto relativně benigní nemoci s e ozi-
nof ili í obvykle poškozují jen jeden 
orgán a počet e ozinofi lů v krvi může 
a nemusí být zvýšený.

Eozinofi lní kožní syndromy a další 
kožní choroby
Kožní choroby, které by provázela vý-
razná e ozinofi li e, jso u vzácné. Atopická 
dermatitida, e ozinof ilní celulitida, 
pemphigo id, dermatitis herpetiformis 
a psori áza moho u být spojené s e ozi-
nofi li í. Může jít také o epizodický an-
gi oedém s e ozinofi li í a s urtiko u. Bu-
lózní pemphigo id může být rovněž 

•

•
•

•
•
•
•
•

provázen e ozinofi li í. Dále také ně kte ré 
vzácné kožní choroby (vaskulitis a gra-
nulomatózní choroby) moho u být pro-
vázeny hypere ozinof ili í a e ozinof ilní 
kožní infi ltrací.

Eozinofi lní celulitis 
(Wellsův syndrom)
Eozinofi lní celulitis (Wellsův syndrom) 
je vzácná kožní choroba z kategori e 
prognosticky příznivých e ozinofi lních 
syndromů, která je v 50 % případů pro-
vázena také výrazno u e ozinofi li í. Well-
sův syndrom se projevuje postižením 
kůže a podkoží formo u podobající se 
fl egmóně. Kožní projevy začínají pruri-
tem, následuje zarudnutí a kopřivkové 
morfy, které přecházejí ve velké eryte-
matózní plochy. Morfy postupně mění 
barvy ze světle červené do červeno-
hnědé. Histologické vyšetření prokáže 
infi ltraci kori a lymfocyty a granulocyty, 
mezi nimiž převažují e ozinofi ly.

Podobně jako u idi opatického hy-
pere ozinofi lního syndromu byly i u pa-
ci entů s e ozinof ilní celulitido u po-
psány atypické klonální populace 
T-lymfocytů a zvýšená koncentrace 
interle ukinu- 5 v séru.

Eozinof ilní celulitis (Wellsův syn-
drom) se léčí glukokortikostero idy, pří-
padně Dapsonem.

Revmato idní artitida a jiné 
kolagenní choroby
V případě revmato idní artritidy se e ozi-
nofi li e vyskytuje jen u paci entů s těž-
kým průběhem a závažnými kompli-
kacemi (ple urálním a perikardi álním 
výpotkem). Výrazná e ozinofi li e je spíše 
výjimečným doprovodným příznakem 
revmato idních chorob.

Speci ální e ozinofi lní syndromy 
s infi ltrací pohybového aparátu 
e ozinofi ly
V literatuře jso u popsány četné spe-
ci ální a velmi vzácné syndromy, jejichž 
podstato u je inf iltrace ně kte ré části 
pohybového aparátu e ozinofi ly s ná-
sledujícím poškozením. Jak bylo uve-
deno výše, pokud infi ltrace postihuje 
po uze jeden typ tkáně, jso u tyto ne-
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moci řazeny do prognosticky příznivěj-
ších e ozinofi lních syndromů. U většiny 
těchto jednotek není známa vyvolá-
vající příčina. Důležité je odlišit tyto 
e ozinofi lní myopati e od běžnějších zá-
nětlivých chorob pojiva, jako je poly-
myositis, dermatomyositis a sy stémový 
lupus erytematodes.

Odborná literatura popisuje tzv. 
e ozinofi lní myopatii, ktero u člení na 
3 podtypy, fokální e ozinofi lní myositis, 
e ozinofi lní polymyositis a e ozinofi lní 
perimyositis. Podstato u všech těchto 
chorob je zánětlivá infi ltrace uvedených 
tkání s převaho u e ozinofi lů. Projevuje 
se abnormalitami elektromyografi cké 
křivky, zvýšením aktivity kre atinfosfoki-
názy v séru a různě intenzivně vyjádře-
no u e osinofi li í. V ně kte rých případech 
e ozinofi lní polymyositidy je normální 
počet e ozinofi lů v periferní krvi.

Syndrom e ozinofi lní fasciitidy (Schul-
manův syndrom) je příbuzný skleroder-
mii, které se značně podobá makro-
skopickým postižením kůže a podkoží 
a odlišuje se e ozinofi li í, infi ltrací pod-
koží e ozinof ily a přítomností hyper-
gamaglobulinemi e. Někteří a utoři jej 
označují jako vari antu sklerodermi e 
bez Raynna udova fenoménu a bez vis-
cerálního postižení. Histologické vyšet-
ření tkáně prokáže e ozinofi lní infi ltraci 
fasci e, která může přesahovat i na sval. 
Počet e ozinofi lů v periferní krvi nemusí 
být u e ozinofi lní fascitidy vysoký, po uze 
15 % postižených má počet e ozinofi lů 
nad hranicí hypere ozinof ilního syn-
dromu. Choroba odpovídá na kombi-
novano u léčbu glukokortiko idy a imu-
nosupresivy, např. cyklofosfamidem.

Kimurova choroba je podobné one-
mocnění mladých mužů. Projevuje se 
podkožními infi ltráty v oblasti hlavy 
a krku a je spojena s regi onální lym-
fadenopati í. Histologický obraz zahr-
nuje folikulární hyperplazii a e ozino-
fi lní infi ltráty.

Wellsův syndrom je charakterizován 
edametozními zarudlými plaky, které 
velmi svědí.

Omennův syndrom je forma kom-
binovaného imunodefi citu s vysoko u 
mortalito u. Projevuje se u dětí rašem, 

hepatosplenomegali í a lymfadenopa-
ti í. Dále se objevují časté infekce a alo-
peci e. Tato forma nemoci je bez alo-
genní transplantace fatální.

Dále veškeré a uto imunitní nemoci po-
jiva moho u být provázeny e ozinofi  í (lupus 
erytematodes, polyartritis nodosa, skle-
rodermi e) a také sarko idózou.

Eozinofi lní syndromy s manifestací 
v oblasti zažívacího traktu 
a a uto imunitní choroby střeva
Z klasických a uto imunitních střevních 
chorob může někdy Crohnova cho-
roba a ulcerózní kolitida způsobovat 
mírno u e ozinofi lii.

Nápadná e ozinof ili e se objevuje 
o osob s e ozinofi lní gastroenteritido u, 
často provázeno u atopicko u anamné-
zo u. Eozinofi lní gastroenteritida může 
být so učástí multisy stémového a pro-
gnosticky nepříznivého idi opatického 
hypere ozinof ilního syndromu, nebo 
může být samostatno u, prognosticky 
příznivější jednotko u. Eti opatogene-
tickým mechanizmem je infi ltrace gas-
tro intestinálního traktu e ozinofi ly. Eo-
zinofi lní gastroenteritida může způsobit 
abdominální bolesti bez průjmů a bez 
obstrukčních příznaků. Závažnější stavy 
provází nevolnost, zvracení, křeče, bo-
lesti kolem pupku, malabsorpce a ob-
strukce. Eozinof ilní gastroenteritida 
může způsobit i akutní příhodu břišní 
a vést k probatorní laparotomii.

Eozinofi lní gastroenteritis se dělí na 
3 podtypy. Mukózní podtyp se proje-
vuje průjmy, ztráto u bílkovin, anémi í 
a malabsopcí. Subtyp s infi ltrací mu-
scularis mucosae se může projevit ob-
strukcí až ileózním stavem. Nejvzácnější 
je subserózní forma, která způsobuje 
ascites a difuzní bolesti břicha. U to-
hoto posledního subtypu jso u popiso-
vány nejvyšší počty e ozinofi lů v krvi.

Eozinofi lní gastroenteritidu lze di a-
gnostikovat jedině histologickým vyšet-
řením bi opsi e z patologicky změněné 
části trávicí trubice. Histologi e prokáže 
e ozinofi lní infi ltraci. Postiženo u část 
trávicí trubice, vhodno u k bi optickému 
vyšetření, lze znázornit radi ografi ckým 
vyšetřením. To může prokázat granu-

lomy nebo rigiditu stěny. Pomoci může 
i endosonografi  e. Zvýšený počet e ozi-
nofi lů v krvi může provázet tuto jed-
notku, není však podmínko u, podobně 
jako u e ozinofi lní fasciitidy (Schulma-
nova syndromu). Samostatná e ozi-
nofi lní gastroenteritis obvykle dobře 
re aguje na glukokortiko idy.

V rámci diferenci ální di agnózy abdo-
minálních bolestí se zvýšeným počtem 
e ozinofi lů v periferní krvi připadá v úvahu 
také vaskulitida (Churg- Stra ussův syn-
drom, polyarteritis nodosa), ulcerózní 
kolitida, Crohnova choroba, kolagenní 
choroby (sy stémová skleróza, derma-
tomyositida, polymyositida), masto-
cytóza, maligní lymfomy a adenokar-
cinomy zažívacího traktu, potravinová 
alergi e.

Eozinofi lní syndromy so uvisející 
s toxicko u stravo u
Zvláštním případem byla epidemi e 
syndromu toxického oleje, která po-
stihla 19 000 španělských konzumentů 
stolního oleje kontaminovaného dena-
turovaným řepkovým olejem a způso-
bila 315 úmrtí. Tento syndrom se také 
projevoval e ozinofi li í, generalizovano u 
lymfadenopati í, plicními infi ltráty, po-
stižením svalů a zažívacího traktu.

S konzumací závadné potravy je také 
spojen syndrom e ozinof ili e- myalgi e 
so uvisející s L- tryptofanem, který mimo 
e ozinofi lii způsobuje rovněž myalgi e, 
ne uropati e a dlo uhodobo u svalovo u 
slabost.

Imunologické příčiny e ozinofi li e
Imunologické příčiny e ozinofi li e zahr-
nují hyper-IgE syndrom, izolovaný de-
fi cit IgA, Wiskott- Aldrichův syndrom, 
sy stémový lupus erytematodes a další 
kolagenní choroby.

Hypere ozinofi lní syndrom 
způsobený T-lymfocyty
T-lymfocyty způsobují všechny re ak-
tivní e ozinofi li e. V ně kte rých případech 
známe příčinu a pak je e ozinofi li e klasi-
fi kována dle této příčiny (léky, paraziti 
apod.), nebo příčinu neznáme a pak 
jednotka spadá to kategori e idi opa-
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tického hypere ozinofi lního syndromu, 
pokud splňuje jeho kritéri a uvedená 
výše. Morfologi e e ozinofi lů odpovídá 
zralým buňkám, ale může však i zde 
docházet ke vzniku morfologických od-
chylek, které jso u způsobeny zvýšeno u 
koncentrací ně kte rých cytokinů (inter-
le ukinu- 3), a proto nelze morfologické 
odchylky hodnotit jako průkaz klonál-
ního le ukemického vzniku e ozinofi lů.

Na hypere ozinof ilní syndrom me-
di ovaný T-lymfocyty lze usuzovat v pří-
padech neprokázané klonální e ozi-
nofi li e, nebo při prokázané klonální 
populaci T-lymfocytů. Někdy lze nalézt 
v periferní krvi klonální populaci abe-
rantního klonu (CD 3– , CD4+, CD8– ) 
nebo (CD3+, CD4– , CD8– ), případně 
jen (CD3– , CD4+) nebo (CD3+, CD4– ) 
T- buněk produkujících vysoké koncen-
trace výše uvedených interle ukinů, sig-
nalizujících Th2 profi l těchto buněk. 
Uvedené dvojitě negativní (CD3+, 
CD4– , CD8– ) buňky se fyzi ologicky na-
lézají mezi nezralými thymocyty a tvoří 
nepatrný zlomek z cirkulujících lymfo-
cytů. Buňky typu CD3– , CD4+ nemají 
fyzi ologický protějšek. Dalším typem 
T-buněk provázejícím e ozinofi lii jso u 
T- buňky (CD3+) exprimující aktivační 
marker CD25 a so učasně ještě další 
dva povrchové znaky, CD16 a CD56, 
což jso u znaky NK buněk, které se 
běžně nenacházejí na T-buňkách. U pa-
ci enta s e ozinofi lní celulitido u bylo de-
tekováno zvýšení počtu (CD3+, CD4+) 
buněk.

Další metoda identifi kace klonality 
T-lymfocytů je průkaz re aranžování in-
formace pro T buněčné receptory.

Paci enti s hypere ozinofi li í způsobe-
no u T-lymfocyty mají častěji vysoko u 
koncentraci imunoglobulinu IgE a po-
lyklonální hypergamaglobulinemii.

Zvýšené IgE je slabým pozitivním 
prognostickým faktorem. Paci enti se 
zvýšeným IgE mívají častěji benigní 
průběh než paci enti s nezvýšeným IgE, 
i když to neplatí absolutně. Eozinofi li e 
je v případě zvýšeného IgE spojena čas-
těji s re akcí na neznámý antigen, tedy 
medi ovaná T-lymfocyty, a tedy přízni-
vější než v případech klonální le uke-

mické e ozinof ili e. Skupina paci entů 
s idi opaticko u e ozinofi li í a zvýšeným 
IgE má často klinické příznaky ome-
zené po uze na kůži (pruritus, urtika) 
a jejich onemocnění dobře re aguje na 
glukokortiko idy.

Polyklonální e ozinofili e následkem 
proliferace určitého typu T- buněk
(Th2 lymfocytů), které produkují in-
terle ukin-5 a ně kte ré další cytokiny, je 
druhým eti opatogenetickým mecha-
nizmem e ozinofi li e. Interle ukin-5 spe-
cifi cky stimuluje proliferaci a diferen-
ci aci buněk e ozinofi lní řady a inhibuje 
jejich apoptotický zánik. Zvýšená pro-
dukce interle ukinu-5 Th2 lymfocyty 
byla opakovaně prokázána v četných 
případech e ozinofi li e, včetně parazi-
tárních i alergických nemocí a Omen-
nova syndromu. Th2 buňky také zvý-
šeně produkují Il- 4 a Il- 13, které jso u 
zodpovědné za hyperprodukci imuno-
globulinu IgE. Výsledkem je vzestup 
počtu polyklonálních e ozinofi lů.

Za fyzi ologických okolností dochází 
k této T-lymfocyty medi ované e ozino-
fi lii při parazitárních infekcích. Za pa-
tologických okolností dochází k této 
re akci u alergických stavů, a uto imunit-
ních onemocnění a nakonec i u malig-
ních lymfomů, obzvláště T typu.

Příčiny, které směrují e ozinofi ly do 
určitých tkání, které po aktivaci poško-
zují, zatím zůstávají ne objasněny.

Obecně nutno podtrhno ut, že iden-
tifi kace atypické T buněčné populace 
u paci entů s e ozinof ili í ještě nezna-
mená di agnózu maligního lymfomu, 
ale může jeho vzniku o několik let před-
cházet, stejně jako může předcházet vý-
voji myelodysplastického syndromu.

Klonální e ozinofi li e
Eozinofi lní myeloproliferace spojené 
s přestavbo u genu PDGFRA
Eozinofi li e je primární či sekundární 
proces. Primární e ozinofi lní myelopro-
liferace lze rozdělit do skupin klonální 
e ozinofi li e s přítomností či nepřítom-
ností typické cytogenetické abnorma-
lity či jiné histologicky defi nované ne-
moci, s níž ka uzálně so uvisí. Eozinofi li e 
může dále provázet četné další cho-

roby: akutní le ukemi e, CML, MDS, 
klasické i atypické myeloproliferativní 
poruchy.

Z atypických myeloproliferativ-
ních chorob může být e ozinofi li e pří-
tomna u chronické e ozinofi lní le uke-
mi e, dále u sy stémové mastocytózy, 
chronické myelomonocytární le ukemi e 
a u neklasifi kované myeloproliferativní 
choroby.

Klinické výzkumy z poslední let odha-
lily so uvislost mezi mutací genů pro tzv. 
platelet derived growth factor recep-
tor α (PDGFRA) a β (PDGFRB) a klo-
nální e ozinofi li í. Klinickými projevy se 
tyto případy e ozinofi li e podobaly pro-
jevům molekulárně nedef inovanému 
hypere ozinof ilnímu syndromu, sy-
stémové mastocytóze nebo chronické 
e ozinofi lní le ukemii či chronické myelo-
monocytární le ukemii, případně nekla-
sifi kované myeloproliferativní chorobě. 
Z klinického průběhu nelze tedy na pří-
tomnost mutace PDGFRA usuzovat.

To může so uviset i s tím, že exi-
stuje více vari ant aktivujících mutací 
PDGFRA. Gen PDGFRA kóduje tyrozin-
kinázový receptor PDGFRA a je lokali-
zován na chromozomu 4 v pozici q12. 
Jako první byla popsána translokace 
t(1;4)(q44;q12), která má za následek 
fúzi genu PDGFRA s genem FIP1L1 za 
vzniku fúzního genu FIP1L1- PDGFRA. 
K aktivaci PDGFRA může dojít také 
v důsledku dalších chromozomálních 
translokací. Např. t(4;22)(q12;q11), 
která má za následek vznik fúzního 
genu BCR/ PDGFRA. Postupně byly 
rozeznávány další geny, které po fúzi 
s genem PDGFRA jso u zřejmě zodpo-
vědné za vznik hypere ozinofi lního syn-
dromu –  chronické e ozinofi lní le ukemi e 
citlivé na léčbu imatinibem. V so učas-
nosti je známo celkem 6 různých fúz-
ních partnerů genu PDGFRA. Vedle již 
zmíněných FIP1L1 a BCR jso u to KIF5B, 
CDK5RAP2 a nejnověji také STRN loka-
lizovaný v pozici 2p22 a gen ETV6 lo-
kalizovaný v pozici 12p13.

Každá z výše uvedených cest, které 
vedo u k mutaci genu PDGFRA, vede 
k tvorbě konstitutivně aktivované ty-
rozinkinázy, která má potenci ál trans-
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formovat hemopoeticko u buňku. Tato 
tyrozinkináza indukovala v pokusu na 
zvířeti myeloproliferativní chorobu.

Fúzní gen FIP1L1 byl nalezen asi 
u 12– 14 % všech paci entů s e ozinofi li í, 
většino u u mužů, incidence dalších fúz-
ních genů není zatím doložena.

Vzhledem k tomu, že tyto moleku-
lárně def inované případy e ozinof i-
li e měly so učasně histologický obraz 
odpovídající sy stémové mastocytóze, 
navrhl v roce 2006 Tefferi pro tuto 
jednotku termín FIP1L1- PDGFRA po-
zitivní sy stémová mastocytóza –  chro-
nická e ozinofi lní le ukemi e.

Vyšetření fúzního genu FIP1L1- PDGFRA 
se považuje za vhodné u všech nemoc-
ných s e ozinofi li í při myeloprolifera-
tivní chorobě.

Detekovat fúzní gen FIP1L1- PDGFRA 
není však možné pomocí klasické cyto-
geneticky, je zapotřebí po užít metodu 
FISH nebo metody PCR.

Důležitým znakem této nemoci je ex-
celentní senzitivita na léčbu imatinibem. 
Někdy jso u dostačující nízké dávky ima-
tinibu, jen 100 mg denně. Léčba imatini-
bem je v případě e ozinofi li e s uvedenými 
genovými přestavbami doporučována 
i v případě, že ne jso u vyvinuty symptomy 
nemoci, neboť má potenci ál zabránit 
následných kardi ovaskulárním změnám.

Klinický průběh: odpovídá sy stémové 
mastocytóze –  chronické e ozinof ilní 
le ukemii, neboli též klasické dříve po-
pisované myelo idní vari antě hypere ozi-
nofi lního syndromu.

Léčba: v případě pozitivity FIL1L1-
- PDGFRA je lékem volby imatinib, který 
má potenci ál v dávkách 100– 400 mg 
denně navodit kompletní remisi. Po-
dobných výsledků léčby bylo dosaženo 
i tehdy, pokud fúzním partnerem genu 
PDGFRA v translokaci byl na místo 
FIP1L1 ně kte rý z genů BCR, KIF5B, 
CDK5RAP2, STRN nebo ETV6.

Musíme upozornit, že v několika vý-
jimečných případech s klinickými pří-
znaky bylo zahájení léčby imatinibem 
provázeno šokovým stavem. Lze mu 
předcházet sy stémovým podáním glu-
kokortiko idů 1 mg/ kg v průběhu ini-
ci álních 1– 2 týdnů.

Eozinofi lní myeloproliferace spojená 
s přestavbo u genu PDGFRB
Gen PDGFRB je lokalizován na chromo-
zomu 5, v oblasti 5q33. K jeho aktivaci 
dochází různými chromozomálními 
translokacemi, např. t(5;12)(q33;p13), 
která vede ke vzniku fúzního genu 
ETV6- PDGFRB. Popsáno bylo dalších 
8 genů, které moho u být fúzními part-
nery genu PDGFR v translokaci. Dů-
sledkem translokace t(5;12)(q33;p13) 
je relativně vzácná myeloproliferativní 
choroba s e ozinofi li í, která postihuje 
dominantně muže. Počty e ozinof ilů 
bývají poměrně vysoké a někdy je zvý-
šen i počet monocytů v periferní krvi. 

Klinický průběh: odpovídá chronické 
myelomonocytární myeloproliferaci 
nebo chronické e ozinofi lní le ukemii, 
neboli též atypické CML či hybrid-
nímu onemocnění typu MPD/ MDS 
s e ozinofi li í.

Léčba: také u této myeloproliferace 
je účinný imatinib, v popsaných přípa-
dech byla po užita dávka 400 mg imati-
nibu denně.

Di agnózu lze stanovit na základě 
průkazu přestavby genu PDGFRB.

Eozinofi lní myeloproliferativní 
syndrom 8p11, synonymem 
FGFR1 e ozinofi lní 
myeloproliferativní syndrom 
Myeloproliferativní syndrom 8p11 je 
známý pod označením human stem cell 
le ukemi e/ lymphoma syndrome. Je aso-
ci ován s mutací receptoru 1 fi broblas-
tového růstového faktoru (fi broblast 
growth factor receptor- 1 –  FGFR- 1). 
Obvyklým typem mutace jso u translo-
kace postihující chromozom 8 v oblasti 
8p11 a mnoho různých partnerských 
chromozomů. Výsledkem translokací je 
juxtapozice tyrozinkinázové domény re-
ceptoru FGFR1, která má vždy za násle-
dek konstitutivní aktivaci této kinázy.

Klinický průběh: klinicky se tato mye-
loproliferace projevuje e ozinofi li í, mye-
loproliferativními a myelodysplastic-
kými znaky, lymfadenopati í, zvýšeným 
výskytem so učasného maligního T-lym-
fomu. Nemoc má agresivní dvojfázový 
průběh. Relativně krátká chronická 

fáze je následována transformací do 
akutní myelo idní le ukemi e s velmi agre-
sivním průběhem. Translokace 8p11 je 
přítomna jak v myelo idní, tak v lymfa-
tické linii.

Léčba: imatinib u této formy mye-
loproliferace není účinný, vzhledem ke 
špatné prognóze se zde doporučuje 
alogenní transplantace kostní dřeně.

Sy stémová mastocytóza s mutací 
genu KIT
Sy stémová mastocytóza je klonální 
porucho u pluripotentní krvetvorné 
buňky, která je charakterizována kož-
ním nálezem typu urtica pigmentosa, 
a symptomy, které vznikají na základě 
uvolnění medi átorů z mastocytů: prů-
jem, urtika, pruritus, fl ush, synkopy, 
oste oporóza, hepatosplenomegali e, 
ascites a cytopeni e.

Patogeneze so uvisí s mutací nejméně 
dvo u genů, KIT a PDGFRA. Nejvíce pří-
padů molekulárně defi nované sy stémové 
mastocytózy je spojeno s aktivující mu-
tací genu KIT. Mutace nejčastěji zasahují 
juxtamembránovo u nebo transmembrá-
novo u doménu receptoru KIT.

Rozpoznání těchto mutací má tera-
pe utické konsekvence. Standardní typ 
kinázy KIT je inhibován imatinibem. 
V důsledku aktivujících mutací genu 
KIT vznikají jak vari anty proteinů KIT 
senzitivní na imanitib (např. mutant 
V560G), tak vari anty k imanitibu rezis-
tentní (např. mutant D816V).

Léčba: imatinib je po užíván jako lék 
první volby u sy stémové mastocytózy 
spojené s mutacemi genu PDGFRA nebo 
také u nonD816V mutace genu KIT. 
Imatinib však nemá naději na úspěch 
v případech s mutací D816 genu KIT. 
V tomto případě se po užívají léčebné 
postupy shodné s léčbo u molekulárně 
nedefi nované sy stémové mastocytózy.

Cytoredukční léčba interferonem α 
nebo 2- chlorde oxyadenosinem je do-
poručována po uze u agresivní formy 
nemoci, u indolentní formy sy stémové 
mastocytózy se nepo užívá. Je otázka, 
jak dalece léčebné postupy pozmění 
nové blokátory tyrozinkináz, dasatinib 
a nilotinib.
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Chronická e ozinofi lní le ukemi e 
molekulárně nedefi novaná
Chronická e ozinofi lní le ukemi e je mye -
loproliferativní onemocnění bez prů-
kazu známé genetické aberace, nespl-
ňující kritéri a jiného myeloproliferativ-
ního onemocnění. Uvedeme jak novější 
defi nici dle Tefferiho z roku 2006, tak 
i WHO defi nici této nemoci.

Tefferi doporučuje po užívat tento 
termín pro následující případy:

onemocnění svými klinickými projevy 
splňuje kritéri a hypere ozinofi lního 
syndromu a cytogenetické či mole-
kulárně bi ologické vyšetření potvr-
zuje klonální myeloproliferaci
onemocnění svými klinickými projevy 
splňuje kritéri a hypere ozinofi lního syn-
dromu a je prokázán zvýšený počet 
blastů v kostní dřeni či periferní krvi

WHO defi nuje chronicko u e ozino fi lní 
le ukemii počtem e ozinofi lů > 1,5 × 109/l

•

•

a přítomností zvýšeného počtu blastů
v periferní krvi anebo v kostní dřeni
< 20 % (tab. 8).

Paci enti splňující tuto di agnózu 
mají často cytogenetické odchylky ji-
ného typu, než bylo uvedeno v přípa-
dech molekulárně defi novaných e ozi-
nofi lních myeloproliferací. Nejčastěji je 
v těchto případech popisována triso-
mi e 8, translokace t(10;11)(p14;q21) 
a translokace t(7;12)(q11;p11). Obecně 
lze říci, že molekulárně nedefi novaná 
CEL nere aguje na imatinib a léčebné 
postupy jso u shodné jako u jiných mye-
loproliferací včetně možnosti alogenní 
transplantace.

Idi opatická e ozinofi li e 
a idi opatický hypere ozinofi lní 
syndrom 
Defi nice a incidence
Termín idi opatická e ozinofi li e je určen 
pro případy zvýšeného počtu e ozino-

fi lů, u nichž nebyl prokázán klonální 
ani re aktivní původ.

Idi opatický hypere ozinofi lní syndrom 
je podmnožino u idi opatické e ozinofi li e, 
je charakterizován následující defi nicí:

počet e ozinofi lů v periferní krvi 
je ≥ 1,5 × 109/ l po dobu 6 měsíců 
nebo do smrti způsobené důsledky 
e ozinofi li e
není přítomna jiná rozpoznatelná 
příčina hypere ozinofi li e
jso u příznaky orgánového poškození, 
např. kardi omyopati e, hepatosple-
nomegali e, plicní poruchy, horečky, 
anémi e, ale i ne urologické poruchy

Incidence hypere ozinof ilního syn-
dromu je poměrně malá. Chorobo u 
průměrně ročně onemocní jeden člo-
věk z 200 000 obyvatel. Muži jso u po-
stiženi 9krát častěji než ženy. Nejvíce se 
manifestuje u lidí ve věku 20– 50 let.

Termínem idi opatický říkáme, že 
příčina není rozpoznána. Ale –  po-
znatky molekulární bi ologi e odebraly 
mnohé případy z této skupiny nemoc-
ných a přeřadily je do skupiny moleku-
lárně defi novaných myeloproliferativ-
ních chorob, takže termín idi opatický 
hypere ozinovilní syndrom bude po uží-
ván stále méně často, neboť se bu-
do u prohlubovat možnosti eti opato-
genetické a molekulárně bi ologické 
di agnostice.

Na závažnost stavu lze usuzo-
vat z morfologi e e ozinofi lů. Eozino-
fi ly paci entů se závažnými problémy 
(kardi álními) vykazují četné funkční 
a bi ochemické odchylky, které signali-
zují, že e ozinofi ly jso u aktivované. Tyto 
změny zahrnují zvýšeno u metabolic-
ko u aktivitu, sníženo u denzitu, zvýše-
no u protilátkami medi ovano u cyto-
toxicitu, zvýšeno u tvorbu le uko tri enu 
C4 a morfologické alterace (cytoplaz-
maticko u vakuolizaci, změny v počtu 
a velikosti granulí). Míra cytoplazma-
tické vakuolizace a hypogra nularity 
koreluje se závažností kardi álního 
poškození.

V tab. 8 uvádíme kritéri a chronické 
e ozinofi lní le ukemi e a hypere ozinofi l-
ního syndromu dle WHO klasifi kace.

•

•

•

Tab. 8. Kritéri a chronické e ozinofi lní le ukemi e a hypere ozinofi lního 
syndromu dle WHO klasifi kace (Jaffe 2001).

Požadavek: Trvající e ozinofi li e s absolutním počtem e ozinofi lů v periferní krvi 1,5 × 109/ l a více, 
zvýšený počet e ozinofi lů v kostní dřeni, počet myeloblastů v krvi nebo kostní dřeni < 20 %.

1. Vylo učení všech příčin e ozinofi li e způsobené:
alergi í
parazitárními chorobami
infekčními chorobami
plicními chorobami (hypersenzitivní pne umonitis, Löffl erův syndrom atd.)
kolagenními vaskulárními chorobami

2. Vylo učení maligních chorob se sekundární, re aktivní plazmocytózo u
T- buněčné lymfomy včetně mykosis fungo ides a Sézaryho syndromu
Hodgkinův lymfogranulom
akutní lymfoblasická le ukemi e/ lymfom
mastocytóza

3. Vylo učení maligních chorob, u nichž jso u e ozinofi ly částí maligního klonu
chronická myelo idní le ukemi e (Ph chromozom ABL/ BCR fúzní gen)
akutní myelo idní le ukemi e
ostatní myeloproliferativní choroby
myelodysplastický syndrom

4.  Vylo učení T-buněčné populace s aberantním fenotypem 
nebo abnormální produkcí cytokinů

5.  Pokud není přítomna nemoc, která může způsobovat e ozinofi lii, není přítomen 
abnormální T- buněčná populace a není průkazu klonální myelo idní choroby, je 
možné uzavřít di agnózu jako hypere ozinofi lní syndrom.

6. Pokud jso u splněny všechny požadavky 1– 4 a pokud myelo idní buňky mají:
prokázano u chromozomální klonalitu
nebo jejich klonalita byla prokázána jiným způsobem
 nebo pokud počet blastů v periferní krvi > 2 % nebo v kostní dřeni > 5 %, 
ale < 19 % všech jaderných buněk, je di agnostikována chronická 
e ozinofi lní le ukemi e.

•
•
•
•
•

•
•
•
•

•
•
•
•

•
•
•
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Příznaky hypere ozinofi lního 
syndromu
Jak jsme již uvedli v úvodu, pro idi opa-
tický hypere ozinofi lní syndrom je cha-
rakteristická e ozinofi li e s poškozením 
srdce (58 %), případně mozku a pe-
riferních nervů (54 %), nebo také po-
škození vícerých orgánů e ozinofi lními 
infi ltráty. Pokud v rámci e ozinofi li e do-
chází k poškození po uze jednoho or-
gánu mimo srdce a CNS, lze tento stav 
nazvat e ozinofi lním syndromem (cho-
robo u) s poškozením jednoho orgánu. 
Tyto stavy jso u uvedeny výše.

Více než 1/ 2 paci entů s idi opatic-
kým hypere ozinofi lním syndromem má 
ně kte rý z následujících klinických pří-
znaků: teplota neinfekčního původu, 
váhový úbytek, noční pocení. Dále bý-
vají přítomny abnormality v krevním 
obraze, anémi e, trombocytopeni e, 
dále morfologicky abnormální e ozino-
fi ly s výrazno u vakuolizací, degranulací. 
Jso u také zjevné morfologické odchylky 
jádra, buď může segmentace (lobulace) 
chybět, nebo naopak dochází k hyper-
segmentaci (hyperlobulaci). Důležitým 
di agnostickým znakem idi opatického 
hypere ozinof ilního syndromu je ma-
sivní infi ltrace vícerých orgánů zralými 
e ozinofi ly. Může být přítomna i arteri-
itis při histologickém vyšetření srdce, 
plic, mozku či ledvin. Kardi opulmo-
nální dysfunkce je hlavní příčino u mor-
bidity a mortality.

Dále vyjmenujeme nejčastější formy 
orgánového poškození při idi opatic-
kém hypere ozinofi lním syndromu.

Eozinofi lní endomyokardi ální 
choroba
U idi opatického hypere ozinof ilního 
syndromu bývá srdce postiženo po-
měrně často. Právě poškození srdce je 
hlavní příčino u mortality u tohoto syn-
dromu. K poškození srdečního svalu 
dochází ve 3 stadi ích:
1. akutní nekrotické
2. pozdější trombotické
3. pozdní fi brotické stadi um

První zánětlivé stadi um je charak-
terizováno e ozinofi lní infi ltrací endo-

myokradu. Tromby často postihují jed-
notlivé cípy mitrální a trikuspidální 
chlopně, nacházejí se na nástěnném en-
dokardu a v hrotu obo u komor. Ovliv-
ňují funkci cípatých chlopní tím, že 
moho u vést obstrukci vtoku, nebo ve-
do u naopak ke vzniku nedomykavosti 
chlopně. Velmi častým nálezem je ztluš-
tění a porucha funkce zadního cípu mi-
trální chlopně. Vznik endomyokardi ální 
fi brózy je posledním stadi em poškození 
komor. Vede k vývoji restriktivního typu 
kardi omyopati e. Poškozena může být 
jen jedna, ale i obě dvě komory. Staž-
livost komor bývá zpočátku zachována, 
hlavní příčina ve vzniku symptomů sr-
dečního selhání je v odporu tuhé ko-
mory vůči plnění v di astole –  vzniká 
obraz di astolického srdečního selhání. 
Při postižení levé komory dominuje 
plicní kongesce, vzniká významná insu-
fi ci ence dvojcípé chlopně, je dilatovaná 
levá síň. Při postižení pravé komory jso u 
přítomny známky městnání před pra-
vým srdcem: hepatomegali e, ascites, 
otoky dolních končetin až anasarka –  je 
přítomna významná trikuspidální insu-
fi ci ence a dilatovaná pravá síň. Endo-
myokardi ální poškození nakonec vede 
i k selhání systolické funkce komor.

Poškození srdce se projevuje znám-
kami srdečního selhávání nebo kom-
plikacemi charakteru tromboembo-
lické příhody do CNS nebo periferního 
řečiště. Velmi často nás na srdeční po-
škození upozorní i síňové arytmi e, pře-
devším výskyt fi brilace síní.

EKG nálezy jso u nespecifi cké a zahr-
nují inverze T vlny (35 % nálezů) a upo-
zorní na dilataci síně (28 % nálezů). 
Stejně nespecif ický je i RTG nález. 
Hlavní di agnosticko u metodo u je echo-
kardi ografi  e. Ultrazvukové abnormity 
zahrnují zesílení stěny komor, zhrubění 
endokardu, dilataci obo u síní. Echo-
kardi ografi  e stanoví význam poškození 
cípatých chlopní (především nedomy-
kavost), funkci komor. K di agnostice 
trombů musíme často provést jícnovo u 
echokardi ografi i. Právě echokardi ogra-
fi cké studi e prokázaly, že 40– 50 % pa-
ci entů s hypere ozinofi lním syndomem 
má zároveň poškození srdce.

Postižení kardi ovaskulárního sy-
stému je velmi často u příčino u úmrtí, 
a to i v situ acích, kdy je nález v peri-
ferní krvi již normalizován léčbo u. Pro 
přesné stanovení di agnózy je nejcitli-
vější metodo u histologické vyšetření 
vzorku získaného endomyokardi ální 
bi opsi í. K tomuto vyšetření sáhneme 
v di agnostických nejasnostech. Domní-
váme se, že pokud je hypere ozinofi lní 
syndrom di agnostikován a echokar-
di ograf icky zjištěna restriktivní kar-
di omyopati e, není o vzájemné so uvis-
losti mnoho pochyb. Echokardi ografi i 
po užíváme k monitorování nemoc-
ných. Obvykle opakujeme vyšetření ve 
3– 6měsíčních intervalech. K monito-
rování kardi álního poškození lze také 
po užít sledování koncentrací tropo-
ninu T.

Vznik poškození srdce není závislý 
na počtu e ozinof ilů, vzniká po uze 
v případech přítomnosti degranulo-
vaných e ozinofi lů s vakuolami v cir-
kulaci, kdy lze v séru detekovat e ozi-
nofi lní kati onický protein, který někteří 
a utoři považují za spolehlivý indiká-
tor di agnózy e ozinofilní myokarditis 
a efektu léčby.

Léčba kardi ální insufi ci ence je sym-
ptomatická. Opírá se o podání di ure-
tik, digitalisu, inhibitorů ACE, za 
přítomnosti trombů je nutná anti-
ko agulační léčba. Chirurgický přístup 
spočívá v endomyokardektomii, trom-
bektomii, případně v náhradě chlopně 
nebo plastice chlopně.

Je zajímavé, že podobné kardi ální 
příznaky byly popsány při e ozinof i-
li ích, jejichž příčiny byly považovány 
za benigní, jako jso u parazitární cho-
roby nebo kolagenní choroby, u nichž 
byly pozorovány také ple urální infi l-
tráty a výpotky. Onemocnění srdce 
provázené e ozinofi li í je známo již více 
než 60 let. Bylo popsáno Löffl erem, 
a proto nese název Löffl erova endo-
myokardi ální fi bróza. Onemocnění je 
histologicky totožné s tropicko u en-
domyokardi ální fi brózo u. Původně se 
myslelo, že jde jen o nemoc srdce, ale 
nyní je již zřejmé, že se jedná o projevy 
stejného eti opatogenetického původu.
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Postižení centrálního 
nervového sy stému
Postižení nervového sy stému je u hy-
pere ozinof ilního syndromu běžné, 
neboť nervový sy stém je v tomto případě 
poškozován dvojím mechanizmem:

mikroemboly ze srdce nebo mikro-
tromby při hyperko agulačním stavu
toxickými produkty uvolňovanými 
z e ozinofi lů

Výsledkem je buď difuzní, nebo cel-
kové poškození funkce CNS, projevu-
jící se úpadkem intelektu, zapomnětli-
vostí, zmateností, ataxi í, encefalopati í 
či špatno u ko ordinací pohybů. U hy-
pere ozinof ili e jso u popisovány i pe-
riferní ne uropati e manifestující se 
jako senzorické def icity a bolestivé 
parestézi e.

Tromboembolická nemoc
Paci enti s idi opatickým hypere ozino-
fi lním syndromem mají zvýšený sklon 
k tromboembolickým příhodám, které 
postihují malý i velký krevní oběh. Trom-
boembolické příhody jso u často u příči-
no u smrti nemocných s hypere ozinofi -
li í. Běžně je u těchto nemocných nutná 
trvalá antiko agulační léčba. Příčino u 
trombotických a embolizačních příhod 
je aktivace trombocytů proteiny uvol-
ňovanými z granulí e ozinofi lů. Poruchy 
ko agulace však moho u také vyústit v di-
seminovano u intravaskulární ko agulaci 
a z toho následující ko agulopatii.

Plicní projevy
Při hypere ozinofi lním syndromu mo-
ho u být RTG vyšetřeními odhaleny 
plicní infi ltráty, které jso u prchavé, tr-
vají od několika hodin do několika dní. 
Projevují se přechodno u dušností a su-
chým kašlem. Jso u vyvolány sekvestrací 
e ozinofi lů v plicní tkáni. Kombinace 
hypere ozinof ilního syndromu a ast-
matu ne jso u časté. Plíce jso u postiženy 
u 40 % nemocných s hypere ozinofi lním 
syndromem.

Postižení zažívacího traktu
Hypere ozinofi lní syndrom bývá často 
provázen pocitem dyskomfortu v trá-

•

•

vicím traktu. Jen výjimečně mají ne-
mocní s hypere ozinofi lním syndromem 
poruchy vstřebávání a průjmy. Příči-
no u postižení je infi ltrace trávicí tru-
bice a zvětšení mezenteri álních uzlin, 
může se vyskytno ut e ozinofi lní kolitida 
a gastritida. Ačkoliv játra i ledviny bý-
vají často zvětšené, nedochází k poško-
zení jaterních funkcí.

Postižení pohybového aparátu
Mnoho nemocných s idi opatickým hy-
pere ozinofi lním syndromem si stěžuje 
na bolesti ve svalech a svalovo u slabost. 
V séru mají tito paci enti zvýšeno u akti-
vitu svalových enzymů. Při bi optickém 
vyšetření svalů jso u patrné e ozinofi lní 
infi ltráty kolem cév. Pro tyto projevy 
je někdy po užíván termín e ozinofi lní 
myozitida. Idi opatický hypere ozino-
fi lní syndrom též někdy zasáhne klo uby 
s klo ubními po uzdry a vyvolá příznaky 
budící podezření na revmatologické 
onemocnění.

Kožní postižení
So učástí hypere ozinofi lního syndromu 
jso u změny na kůži, obvykle ve formě 
kopřivkového výsevu nebo různě vel-
kých makul, papulí, a dokonce i uzlíků. 
Histologickým podkladem těchto kož-
ních útvarů jso u e ozinofi lní infi ltráty 
so ustředěné kolem kožních cév. U ne-
mocných s hypere ozinofi li í byl popsán 
i Rayna udův fenomén.

Postižení ledvin
Zhruba u 1/ 5 paci entů s hypere ozino-
fi lním syndromem se objeví proteinu-
ri e a sekundární hypertenze při postižení 
ledvin. Předpokládá se, že vyvolávajícím 
momentem je poškození ledvinných cév.

Postižení zraku
U nemocných s hypere ozinofi lním syn-
dromem byly popsány suché konjukti-
vitidy, episkleritidy a abnormality cév 
sítnice. Nemocný tyto změny vnímá 
nejčastěji jako rozmazané vidění.

Imunologické poruchy
U paci entů s hypere ozinofi lním syndro-
mem jso u zjišťovány někdy extrémně 

zvýšené hladiny imunoglobulinu E. 
Také hladiny ostatních imunoglobu-
linů bývají vyšší.

Vyšetřovací postup 
u paci entů s e ozinofi li í
Eozinofi li e je obvykle náhodným ná-
lezem při laboratorním vyšetření. Při 
novém, překvapivém zjištění zvýšeného 
počtu e ozinofi lů v periferní krvi si lékař 
musí položit so učasně 2 otázky:

Co je příčino u e ozinofi li e?
Poškozují e ozinofi ly tkáně, 
či orgány?

Odpovědi na tyto otázky musí být 
hledány také so učasně. Nalezení odpo-
vědi na první otázku může trvat něko-
lik týdnů, ne-li měsíců, zatímco odpo-
věď na druho u otázku musí být získána 
během velmi krátké doby.

Základní vyšetření jsme rozdělili do 
2 skupin, vždy po jednom tuctu otá-
zek. Vyšetření 1– 12 pomoho u hledat 
odpověď na první otázku. Druhý tucet 
vyšetření (body 13– 24) informuje o pří-
padném poškození orgánu či tkáně 
e ozinofi ly.

Vyšetření možných 
příčin e ozinofi li e
1. Sledování dynamiky výsledků dife-
renci álního krevního obrazu, a to jak 
přístrojového, tak mikroskopického. 
Důležité je mikroskopické hodnocení 
velmi zkušeným morfologem, který je 
schopen dobře rozeznat zralé e ozino-
fi ly od nezralých a také e ozinofi ly s pro-
jevy aktivace (degranulace, vakuolizace, 
snížení denzity a hypersegmentace 
jádra). Pokud takové hodnocení e ozi-
nofi lů chceme, je nutno o to požádat 
zkušeného morfologa. Počty jednot-
livých typů e ozinofi lních krvinek by se 
měly uvést podobným způsobem, jako 
se uvádí rozpočet jednotlivých buněk 
ne utrofi lní řady. Morfolog musí znát 
možnosti cytochemického rozlišení pa-
tologických e ozinofi lů od fyzi ologic-
kých a také tato vyšetření opakovaně 
provádět. Pečlivé zhodnocení morfolo-
gi e e ozinofi lů umožňuje určit pravdě-
podobnost kardi otoxických změn.

•
•
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2. Základní ko agulační vyšetření 
včetně vyšetření hyperko agulačního 
stavu a případně aktivované fi brino-
lýzy: PT dle Quicka, aPTT, f ibrino-
gen, TČ, ProCglobal, lýza e uglobulino-
vého ko agula a D-dimery kvantitativně 
(DD), etanolgelifi kační test, antitrom-
bin III, antifosfolipidové protilátky.

3. Běžná bi ochemická vyšetření: CRP, 
ure a, kre atinin, kyselina močová, i onty, 
bilirubin, jaterní enzymy (ALT, AST, ALP, 
GMT, LD) a enzymy, jejichž aktivita 
v krvi se zvyšuje při poškození srdce (CK, 
CK- MB), moč a sediment, případně po-
drobnější vyšetření moče (kvantitativní 
proteinuri e, Hamburgerův sediment).

4. Speci ální bi ochemická vyšetření:
kvantitativní vyšetření imunoglobu-
linů, včetně imunoglobulinu IgE. Od-
borná literatura doporučuje vyšet  řit
koncentraci e ozinof ilního kati onic-
kého proteinu a koncentraci interle u-
kinu- 5 v séru. Tato poslední dvě vyšet-
ření však u nás ne jso u běžně dostupná. 
Zvýšená koncentrace IgE je prognos-
ticky příznivý faktor, který snižuje prav-
děpodobnost e ozinofi lní le ukemi e.

5. Vyšetření stolice na parazity (mini-
málně 3 vzorky odebírané ob den). Tato 
vyšetření by se měla opakovat v měsíč-
ních intervalech, neboť např. infekce 
škrkavkami je ve stolici prokazatelná až 
po několika týdnech až měsících, když 
hlísti po průchodu přes plíce ve střevě 
dospějí a začno u tvořit vajíčka.

6. Sérologické vyšetření na ende-
mické parazity, které nelze di agnostiko-
vat při vyšetření stolice. Je-li první séro-
logické vyšetření negativní, je vhodné je 
opakovat po 4– 6týdenní pa uze, která 
je nutná k sérokonverzi, neboli k vytvo-
ření protilátek v množství dostačujícím 
pro sérologicko u di agnostiku. Pokud 
náhodným vyšetřením je zachycena 
u symptomatického člověka hypere ozi-
nofi li e, může být první vyšetření proti-
látek negativní a teprve při opakova-
ném vyšetření po několika týdnech až 
měsících se podaří detekovat proti-
látky např. proti toxokaře.

7. Hledání so uvislosti s podávanými 
léky. Vhodné je vysazení léků, které ne-
jso u vitálně indikované.

8. Při podezření na alergicko u eti olo-
gii testy na atopii s vhodným spektrem 
alergenů.

9. Pátrání po přítomnosti maligní 
lymfoproliferativní choroby: CT či MR 
zobrazení medi astinálních i abdomi-
nálních uzlin a sonografi cké zobrazení 
periferních uzlin s následujícím histo-
logickým vyšetřením zvětšených uzlin. 
Důležité je fl ow- cytometrické vyšetření 
periferní krve, s jehož pomocí je možné 
prokázat klonální proliferaci. Při po-
dezření na klonální lymfoproliferaci 
v periferní krvi pak i komplexní vyšet-
ření kostní dřeně, zahrnující nejen cy-
tologii a histologii, ale také imunofe-
notypizaci dřeňových buněk a jejich 
cytogenetické vyšetření. Mimo běžno u 
imunofenotypizaci T- buněk se dnes 
doporučuje analýza přestavby (re aran-
žování) genu pro T- buněčný receptor, 
která může potvrdit klonální T- buněč-
no u proliferaci.

10. Pátrání po přítomnosti myelo-
proliferativního onemocnění pečlivým 
cytologickým a fl ow- cytometrickým vy-
šetřením periferní krve i kostní dřeně. 
Dnes nejdůležitějším vyšetřením je cy-
togenetické a molekulárně bi ologické 
vyšetření, které má potenci ál proká-
zat klonální myeloproliferaci a dále 
specif icky prokázat přestavbu genu 
PDGFRA (plateled derived growht fac-
tor receptor α) a vzniku ně kte rého pro 
e ozin fi lii typického fúzního genu. Fúzní 
gen FIP1L1- PDGFRα (značeného též 
FIP1L1- PDGFRA) kóduje specif icko u 
tyrozinovo u kinázu, která má důleži-
to u roli v patofyzi ologii této nemoci. 
Průkaz této mutace předpovídá velmi 
dobro u léčebno u odpověď na preparát 
imatinib (Glivec). Podobně i při pře-
stavbě genu PDGFRβ (PDGFRB) a KIT 
dochází k e ozinofi lii, která re aguje na 
imatinib.

11. Vyšetření přítomnosti chorob 
pojiva a vaskulitid: protilátky proti 
cytoplazmě ne utrof ilních le ukocytů 
(ANCA), cirkulující imunokomplexy 
(CIK), C3, C4 složky komplementu, 
revmato idní faktor (RF), antinukle ární 
faktor (ANA), so ubor protilátek proti 
extrahovatelným nukle árním antige-

nům (ENA). V budo ucnu se možná 
v této indikaci budo u vyšetřovat adhe-
zivní molekuly, intracelulární a vasku-
lární, ICAM a VCAM.

12. Sérologické vyšetření na HIV 
(human immunodef ici ency virus 1) 
a u lidí pobývajících v endemických ob-
lastech humánní lymfotropní virus 1 
(HTLV- 1), případně humánní herpes-
virus 6 (HHV6).

Vyšetření prokazující poškození 
orgánů (tkání) e ozinofi ly
Mimo vyšetření srdce nelze ostatní další 
uvedená vyšetření považovat za obli-
gátní, ale spíše za fakultativní, která se 
volí cíleně dle anamnestických potíží. 
Pokud vznikne podezření na poškození 
určitého orgánu či tkáně, je na místě 
nejdříve provedení zobrazovacích vy-
šetření a následně odebrání bi optic-
kého vzorku na histologické (případně 
cytologické) zhodnocení.

13. Za nejdůležitější považujeme ta 
vyšetření, která umožní včasně potvr-
dit či vylo učit myokardi ální e ozinofi lní 
poškození, neboť jak je dále uvedeno, 
po uze včasná léčba může zabránit ne-
zvratným změnám. Základem je echo-
kardi ograf ické vyšetření, které by se 
dle ostatních ukazatelů svědčících pro 
možnost poškození myokardu mělo 
opakovat v 1– 6měsíčním intervalu. Vy-
šetřující kardi olog musí zvážit, zda pro-
vede také transezofage ální echokar-
di ografi i (TEE).

14. Se stejným účelem se opakovaně 
vyšetřují kardi ální enzymy, CK, CK- MB 
i troponin a dále AST, ALT, LD. Délka 
intervalů mezi vyšetřeními závisí na 
morfologii e ozinofi lů. 

15. Doporučuje se sledování vývoje 
EKG křivky.

16. Ně kte rá zahraniční pracoviště 
stanovují koncentraci kati onického 
proteinu e ozinofi lů v séru. Jeho přítom-
nost v periferní krvi koreluje se vznikem 
myokardi álního poškození.

17. Při hraničních nálezech lze pro-
vést endomyokardi ální bi opsii, která 
může jednoznačně prokázat počátek 
e ozinofi lní myokardi ální choroby. Na 
endokardu a v myokardi álním intersti-
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ci u jso u degranulované e ozinofi ly. Imu-
nohistochemicky lze prokázat depo-
zita e ozinfi lního kati onického proteinu 
monoklonální protilátko u EG2 (Kabi 
Pharmaci a Di agnostics, Tokyo), která 
rozeznává společný epitop e ozinofi l-
ního kati onického proteinu a e ozino-
fi lního proteinu- X. Vyšetření materi álu 
elektronovo u mikroskopi í dává také ty-
pický di agnostický obraz.

18. Scintigraf i e plic při podezření 
na plicní mikroembolizaci, prováze-
jící hyperko agulační stav doložitelný 
výsledky ko agulačních vyšetření nebo 
při podezření na embolizaci plyno ucím 
z anamnézy.

19. RTG snímek plic k průkazu plic-
ních e ozinofi lních syndromů –  ten se 
provádí obligátně, případně funkční 
vyšetření.

20. Scintigrafi  e značenými granulo-
cyty. V poškozených tkáních se kumu-
lují nejen e ozinofi ly, ale také granulo-
cyty, a proto může vyšetření značenými 
ne utrofi lními granulocyty pomoci toto 
ložisko identifi kovat.

21. Odborné ne urologické vyšetření 
při podezření na poškození CNS.

22. Odborné oční vyšetření (pozadí 
i hodnocení perimetru) při podezření 
na poškození CNS.

23. Vyšetření ledvin (cle arence, kvan-
titativní proteinuri e, Hamburgerův 
sediment).

24. Rozsáhlé pátrání po solidním tu-
moru, který vyvolal e ozinofi lii, obvykle 
není nutné, neboť většina případů e ozi-
nofi li e asoci ované se solidními tumory 
se vyskytuje u pokročilé metastatické 
choroby, na rozdíl od hematologic-
kých malignit, u nichž se může objevo-
vat v jejich počátku, nebo předcházet 
jejich vzniku řádově o měsíce až roky. 

Léčba
Indikace k zahájení léčby 
Po uhá hypere ozinof ili e, bez známek 
(průkazu) orgánového poškození, není 
indikací k léčbě, neboť to nakonec ani 
není idi opatický hypere ozinofi lní syn-
drom, chybí-li orgánové poškození. 
Tito paci enti by měli být jen pravidelně 
a často sledováni, aby se zavčas odha-

lilo poškození nějakého orgánu, a tedy 
přechod po uhé idi opatické asympto-
matické e ozinofi li e do symptomatic-
kého idi opatického hypere ozinofi lního 
syndromu. V literatuře lze nalézt četné 
popisy případů, kdy se počty e ozino-
fi lů dlo uhodobě, řádově roky, pohy-
bovaly nad 1,5 × 109/ l, byly vylo učeny 
jiné příčiny hypere ozinofi li e a kdy byla 
dokonce prokázána atypická klonální 
populace T-lymfocytů. V ně kte rých 
případech byl tento stav, který byl na-
zván premaligní klonální T-lymfopro-
liferace s e ozinofi li í, stabilní po 2 de-
setiletí, zatímco u jiných postupně 
přešel v maligní T-lymfoproliferativní 
onemocnění.

Léčbu lze považovat za indikova-
no u, pokud je prokázáno poškozování 
ně kte rého orgánu či tkáně e ozinofi ly, 
nebo pokud e ozinofi ly způsobily něja-
ko u formu ko agulopati e. Cílem léčby 
je redukovat patologicky zvýšené počty 
e ozinofi lů na fyzi ologické hodnoty a tr-
vale je na těchto hodnotách udržet.

To jso u obecné pravdy, z nichž je 
třeba vycházet. Lékař, který vyšetřuje 
paci enta s e ozinofi li í, však zároveň ví, 
že v případě vznikající myokardi ální 
e ozinofi lní choroby může jedině včasné 
zahájení léčby předejít nevratnému po-
škození srdce, a naopak oddálení za-
hájení léčby bude spojeno u s trvale po-
škozeno u funkcí srdce. Domníváme se, 
že toto dilema nelze řešit pa ušálním 
podáním prednisonu každému paci en-
tovi se zvýšeným počtem e ozinofi lů, ale 
že jediným řešením je opakované pro-
vádění všech vyšetření, jejichž cílem je 
prokázat vznikající poškození srdce. 
Frekvence těchto vyšetření se odvozuje 
od pravděpodobnosti poškození srdce 
(morfologi e e ozinofi lů).

T-lymfocytární vari anta 
hypere ozinofi lního syndromu
V případě, že máme podezření na e ozi-
nofi lii vyvolano u klonální T-lymfocy-
tární proliferací (lymfo idní vari anta 
hypere ozinofi lního syndromu), která 
nemá maligní charakter, navodí glu-
kokortiko idy v průběhu jednoho dne 
rychlý pokles počtu e ozinofilů. Tyto 

stavy jso u však vzácné a v literatuře 
jso u popisovány formo u popisů jed-
notlivých případů. V případech, kdy 
glukokortiko idy nepomáhají, se po-
dává interferon α a velké úspěchy měla 
protilátka proti interle ukinu- 5.

Myelo idní vari anta 
hypere ozinofi lního syndromu
Druho u možností je chronické mye-
loproliferativní onemocnění s dife-
renci ací převážně do e ozinofi lní řady 
(myelo idní vari anta hypere ozinof il-
ního syndromu). Tyto případy nelze 
ovlivnit glukokortiko idy, ale je nutno 
po užít stejné léky, jaké se po užívají pro 
léčbu chronické myelo idní le ukemi e, 
tedy imatinib, dříve se po užíval interfe-
ron α nebo hydroxyure a.

Interferon α by měl snižovat tvorbu 
interle ukinu- 5, a tím snižovat počty 
e ozinofi lů.

V případě průkazu fúzního genu 
FIP1L1/ PDGFRA, genu PDGFRB a KIT 
má výborný léčebný efekt imatinib, 
který je však účinný i v případech klo-
nální e ozinofi lní proliferace bez přítom-
nosti přestavby genu PDGFRA, takže 
terape utický pokus s imatiniben je indi-
kován u všech myeloproliferativních va-
ri ant hypere ozinofi lního syndromu.

Imatinib (Glivec) je totiž nejenom 
inhibitor aktivity Abelsonovy tyrozi-
názové kinázy (ABL), ale také recep-
torů růstových faktorů (plateled deri-
ved growth receptor α a β –  PDGFRA 
a PDGFRB) a receptoru faktoru kme-
nových buněk (stem cell factor recep-
tor –  KIT). Léčebné možnosti shrnuje 
schéma 2.

K nejnovějším léčebným postupům 
patří mepolizumab, monoklonální 
protilátka proti IL-5.

Alogenní transplantace 
krvetvorné tkáně
U paci entů s nedostatečno u léčebno u 
odpovědí na výše uvedeno u standardní 
léčbu je vhodné zvážit alogenní trans-
plantaci krvetvorné tkáně, která je jedi-
no u možností k zásadními zlepšení. Její 
provedení je však nutné ještě před ná-
stupem závažných orgánových změn.
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Chirurgické léčebné zákroky
V případě poškození srdce, obzvláště 
při poškození chlopní, je často přínosný 
kardi ochirurgický zákrok, náhrada sr-
deční chlopně nebo anuloplastika. Pa-
ci enti s poškozením srdce vyžadují kla-
sicko u léčbu srdeční slabosti.

U paci entů s idi opatickým hypere ozi-
nof ilním syndromem se splenome-
gali í byla testována také operační 
splenektomi e. Nebyla však přínosná, 
počet e ozinof ilů se po operaci dále 
zvyšoval.

Antiko agulační léčba
V případě trombotických komplikací 
je nutná trvalá antiko agulační léčba. 
Zvážit by se měla při zjištění závažného 
hyperko agulačního stavu.

Závěr
Zvýšený počet e ozinofi lů může prová-
zet velký počet chorob, z nichž ně kte ré 
jso u dobře, jiné hůře léčebně ovlivni-
telné. V ně kte rých případech je e ozino-
fi li e zcela asymptomatická a je otázko u, 
zda se příznaky nemoci ne objeví až po 
několika letech trvání e ozinofi li e.

Každopádně každý nález zvýšeného 
počtu e ozinofi lů vyžaduje pečlivé vyšet-
ření, a pokud je rozpoznán patologický 
podklad tohoto zvýšení, tak i odpovída-
jící léčbu.

Tato práce vznikla a byla podporována 
v rámci projektu MŠMT: LC 06027 a VZ 
0021622434.
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