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\/ybrané zdvazné , hematologické" syndromy u dospélych pacient(i v intenzivni péci

U fady dospélych pacientd se HLH manifestuje triddou horecka +
bicytopenie s krvacivymi projevy + splenomegalie. Kromé toho mohou
HLH pacienti mit kozni exantém, bolesti kloub, hepatomegalii a lym-
fadenopatii, v rozvinutém stavu otoky, dusnost, prijem, obraz napodo-
bujici sepsi (2). V diagnostice se vyuzivaji kritéria HLH-2004 (viz Tab. 2) (2)
nebo tzv. HScore (HLH-probability calculator dostupny na https://www.
mdcalc.com/hscore-reactive-hemophagocytic-syndrome - viz Tab. 2).
Ve srovnani s HLH-2004 mé HScore u dospélych HLH pacientd vyssi
sensitivitu (100 %, resp. 90 %) a specificitu (80 %, resp. 79 %) (3).

Na rozdil od détskych pacientd neni u dospélych vieobecné vy-
Zadovéano funkéni vysetieni cytotoxicity lymfocytd nebo molekuldrné
genetické vysetreni. Tyto testy se doporucuje provadét u pacientd
s pozitivni rodinnou anamnézou HLH, s albinismem, s relabujicim one-
mocnénim, u mladych muzd s lymfoproliferaci asociovanou s infekcf
EBV a v pfipadech bez jasného spoustéce (2).

V terapii dospélych pacientl s HLH je doporuc¢ovén tzv. protokol
HLH-94 s event. intratekaIni aplikaci etopozidu (trvé-li neurologicka
symptomatologie nebo patologicky nalez v mozkomisnim moku) nebo
alogenni transplantaci krvetvornych bunék (AlloTx — primarni nebo
relabujici HLH, HLH u vybranych hematologickych malignit). Vzhledem
k heterogenité HLH u dospélych pacientl je doporucovano vést lécbu
individudIné a zohlednit charakter zdkladniho onemocnéni (infekce,
n&dory, autoimunitni nemoci...) - viz tabulka 3 (2).

Zasadni informace pro klinickou praxi: Nevysvétlena cytopenie
v jedné nebo vice fadach u pacienta s projevy systémové zanétové
odpovédi, splenomegalii, hyperferitinemii, hypofibrinogenémii
nereagujici na antibiotickou lé¢bu a progredujici do MODS ma
vést k podezieni na HLH.

Tab. 2. Diagnostickd kritéria HLH-2004 a HScore

Difuzni alveolarni hemoragie

Difuzni alveoldrni hemoragie (DAH) je vzacny zivot ohrozujici klinic-
ky syndrom manifestovany difuznim krvécenim z acindrni ¢asti plic, nové
vzniklymi plicnimi infiltraty na rentgenovém snimku plic a anemir (4).

Mortalita hospitalizovanych pacientl kolisa mezi 20 a 50 %, je zvy-
Sena u pacientl s hemoragickym sokem, vysokou aktivitou LDH, akutnf
poruchou funkce ledvin, ve skupiné imunitné podminénych DAH a je-li
diagnostikovéna pozdeé (5). | po zvlddnuti akutni faze zastava imrtnost
vysokd (kolem 16 %).

DAH syndromy se déli do Ctyf skupin: 1) imunitné podminénd DAH,
2) DAH pfi méstnavém srde¢nim selhdni, 3) heterogenni skupina DAH
rlzného pdvodu a 4) idiopatickd DAH - viz tabulka 4 (6).

Hlavni patologické nalezy u DAH jsou protildtkami zprostfedkovana
plicni kapilaritida, difuzni alveoldrni poskozenf a alveolamni krvaceni —
viz tabulka 5 (7, 8).

Vedle klasické triddy provéazi DAH nespecifické projevy jako kasel,
dusnost a horecka. Asi u 30-40 % nemocnych se hemoptyza objevovat
nemusf (9). Pacienti s imunitné podminénou DAH mivaji ¢astéji posti-
Zeni klze, kosti, kloubU, oblasti nosu a hrtanu a/nebo ledvin (9). DAH
razného plvodu a DAH u systémového lupus erythematodes (SLE)
se rozviji prudce, u ostatnich imunitné podminénych DAH je rozvoj
obvykle subakutnf (9). S prudkym rozvojem souvisi méné casty nalez
siderofadgt pfi bronchoalveoldrni lavazi (BAL) (8). Naproti tomu pacienti
s idiopatickou DAH mivaji BAL na siderofagy bohatou, coz mdze byt
dutsledek chronického onemocnén.

Diferencidini diagnostika DAH je siroka — viz tabulka 4. Pro potvrzeni
diagndzy DAH a vylouceni jiné pficiny krvacenti je rozhodujici vysetfeni
BAL provedené béhem prvnich 48 hodin (7). Podil siderofagd v BAL >

Diagnosticka kritéria HLH-2004 HScore

1. Molekuldrné-geneticka diagnéza v souladu s HLH

Sledovany parametr

Body

2. Diagnosticka kritéria HLH (5 z 8 niZe uvedenych)

Znamy imunodeficit *

0 (ne) nebo 18 (ano)

B Horecka
B Splenomegalie

Teplota (°C)

0 (< 38,4) nebo 33 (38,4-39,4) nebo
49 (> 394)

B Cytopenie postihujici > 2 ze 3 linif periferni krve
B Hemoglobin <90 g/L
B Pocet desticek < 10 x 10%/L

Organomegalie

0 (ne) nebo 23 (hepatomegalie nebo
splenomegalie) nebo 38 (souc¢asné hepatomegalie
i splenomegalie)

W Pocet neutrofild < 1,0 x 10°/L
B Hypertriglyceridemie a/nebo hypofibrinogenemie

Pocet cytopenii t

0 (1 linie) nebo 24 (2 linie) nebo 34 (3 linie)

W Triglyceridy nala¢no = 3,0 mmol/L

Feritin (ug/L)

0 (< 2000) nebo 35 (2000-6000) nebo 50 (> 6000)

B Fibrinogen < 1,5 g/L

Triglyceridy (mmol/L)

< 1,5) nebo 44 (1,5-4) nebo 64 (> 4)

B Hemofagocytoéza v kostni dfeni nebo sleziné nebo lymfatickych

Fibrinogen (g/L)

uzlinach

Aspartataminotransferaza (ukat/L)

< 0,51) nebo 19 (= 0,51)

B Snizend nebo chybéjici aktivita NK bunék (podle referen¢niho
rozmezi lokalni laboratore)

B Feritin > 500 pg/L

B sCD25 (4. solubilnf IL-2 receptor) = 2400 U/mL

Hemofagocytdza v kostni dieni

(
(
(> 2,5) nebo 30 (< 2,5)
(
(

o |O|Oo | O

ne) nebo 35 (@ano)

Pro diagnézu HL je tfeba naplnéni kritérii 1 nebo 2. Izolované
zvyseni koncentrace D-dimert beze zmén protrombinového casu,
aktivovaného parciadlniho tromboplastinového ¢asu a fibrinogenu
umozni odliseni od septického soku.

viz https://www.mdcalc.com/hscore-reactive-hemophagocytic-syndrome

*HIV nebo dlouhodobd imunosupresivni terapie (glukokortikoidy, cyklosporin A,
azathioprin...)

T definovano jako hemoglobin pod 9,2 g/L a/nebo pocet leukocytd <5 x 109/L a/nebo
pocet desti¢ek < 110 x 10%/L

Ndlezy podporujici diagnézu HLH: pleocytéza (mononukledry) a/nebo zvyseni bilkoviny v liquoru, histologicky obraz chronické hepatitidy, resp. cerebromeningedini
projevy, lymfadenomegalie, Zloutenka a/nebo elevace aktivity transamindz, laktdtdehydrogendzy, otoky, kozni exantém, hypoproteinemie, hyponatremie, zvyseni po-

meéru VLDL/HDL.

Morfologicky prikaz hemofagocytdzy je nespecificky, Ize jej najit u dalsich kriticky nemocnych pacient( bez HLH a pomdze jen v pripadech se silnym klinickym pode-
zienim. Nicméné zdvér HLH bez morfologického ndlezu hemofagocytdzy je treba délat opatrné a event. odbér materidlu opakovat. Prevalence morfologického ndlezu

hemofagocytézy v aspirdtu kostni diené osciluje mezi 25 a 100 %
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