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. Uvod

Toto doporuéeni vzniklo z potieby hematologickych laboratofi v CR sjednotit terminologii pro
mechanicky poskozené erytrocyty, sjednotit kritéria pro identifikaci schistocytu a jejich
kvantifikaci. Rovnéz nabizi navod, jak podavat informace 1¢kaiim o ptfitomnosti posSkozenych
erytrocytll v natéru periferni krve.

Kromé nesouladu v terminologii (fragmentocyty? schistocyty? skotapky?), dale v
morfologickém popisu schistocytii nebo ve vybéru posuzované oblasti (optimalni misto

v krevnim natéru), existuje 1 rozdil v metod¢ jak vyjadrtit jejich zastoupeni, bud’ kvalitativné
(celkovy piehled se slovnim hodnocenim schistocyty pfitomny/nepiitomny) a/nebo kvantitativné
(stanoveni poctu schistocytll). V neposledni fad€ existuje i rozdilnost ve sdéleni informace o
ptitomnosti schistocytll v krevnim natéru lékaitim.

Nedostatek standardizace miize vést k nediislednosti nebo k nespravné diagnostice, ktera
ovliviiuje 1écbu a klinicky vysledek. Doporuceni vychazi z mezindrodniho ICSH doporuceni.

. Definice

Schistocyty nebo schizocyty (z feckého slova schisto, tzn. rozdrceny ¢i rozStépeny) jsou
cirkulujici fragmenty ¢ervenych krvinek, které vznikaji mechanickym poskozenim v krevnim
obéhu. Jednozna¢nym (ale ne jedinym) mechanismem tvorby schistocytii je mechanicke
poskozeni membrany zptsobené fibrinovymi vldkny na endotelidlnim povrchu v mikrocirkulaci
a/nebo 1 zaroven nadmérnou turbulenci krve pti abnormalitach kardiovaskularniho systému.

. Mikroskopicka identifikace schistocyti

Schistocyty jsou identifikovany specifickymi pozitivnimi morfologickymi kritérii. Jsou vzdy
mensi, nez neposkozené erytrocyty a chybi jim centrdlni projasnéni. Za schistocyty jsou
povazovany:

1. malé fragmenty rizného tvaru, nékdy s ostrymi thly nebo vybézky (trojuhelniky), s
rovnymi hranicemi nebo nékdy se zakulacenim na jedné stran¢ (mikropiilmeésice), casto
zakiivené, obvykle se tmaveji barvici, obCas svétleji v disledku ztraty hemoglobinu v dobé
fragmentace. Mikroptlmeésice je tieba rozliSovat na zéklad¢ jejich velikosti od nevratné
zménénych srpkovitych bunék (drepanocytlt) charakteristickych pro onemocnéni srpkovita
anémie.

2. helmovité buriky (,.pFilbovité erytrocyty*), kterymi jsou poskozené erytrocyty s jednou
(vzécné dvéma) amputovanou oblasti zvyraznénou rovnou hranici s ostrymi hranami zakiiveni.
3. poSkozen¢ bunky vétsi nez malé fragmenty, které maji jeden par fragmenti oddélenych
pulkruhovym konkavnim tvarem membrany — jsou to keratocyty (buiiky charakteru ,,kocic¢i
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hlavy*, buniky s malymi rohy). Jsou vytvoieny prasknutim jedné nebo vice perifernich
pseudovakuol a naslednou fizi bunéc¢né membrany.

4. mikrosférocyty nebo sféroschistocyty, coz jsou miniaturni kulaté erytrocyty bez projasnéni
centralni zony. Mikrosférocyty jsou sekundarnim projevem fragmentace a mély by byt zahrnuty
do poctu schistocytll pouze v pfitomnosti schistocyti, které jsou uvedené v bodech (1) az (3).
Nemély by byt zaménovany za sférocyty nachazejici se u dédi¢né sférocytdzy nebo v ramci
imunitni hemolyzy, u které vSak nejsou sférocyty tak malé.

Obrazek 1. Typické tvary pro konkrétni identifikaci schistocytt.

(a) keratocyt (pod segmentem), (b) dvé helmovité buniky (Sipky),

(c) trojihelnikovy schistocyt (v pravém dolnim rohu) s piilmésicem (nalevo od n¢ho),

(d) dva mikrosférocyty (v pravém hornim rohu a v levém dolnim rohu),

(e) — (g) morfologické abnormality erytrocytii u trombotické trombocytopenické purpury (TTP),
(h) mikrosférocyty (Sipky).
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4. Kvantitativni a kvalitativni mikroskopické hodnoceni schistocyti

Krevni natér je po zaschnuti obarven podle standardnich postupti pro panoptické barveni nebo je
natér a jeho obarveni provedeno na automatech (viz. Doporu¢eni CHS).

K mikroskopickému pocetnimu hodnoceni se pouZzivaji objektivy se stiednim zvétSenim (40 X,
50 x nebo 60 x) a s velkym zvétSenim (100 % za pouziti imerzniho oleje) a v kombinaci

s okularem o zvétSeni 10 x nebo 12,5 x. Za téchto podminek by mély byt vSechny atypické tvary
pomérné snadno vidét v né€kolika polich.

Oblast hodnoceni natéru ovlivituje identifikaci schistocyti. Optimalni misto pro hodnoceni je
na konci natéru (tam, kde se erytrocyty zac¢inaji od sebe oddélovat).

,3 Obrazek 2. ukazuje optimalni misto pro
= hodnoceni schistocytll v natéru periferni krve.

Vysledek je vyjadien jako pocet schistocytti/1000 erytrocytii po spocitani alespoii 1000
erytrocytll v optimalni ¢asti natéru. Kvantitativné se tedy schistocyty udavaji jako pocet
schistocytti na 1000 erytrocyta (napi. 10/1000 ery).

Kvalitativné hodnotit pfitomnost schistocytl (pfitomny a/nebo neptitomny) nedoporucujeme.

5. Normalni rozmezi

Normalni rozmezi schistocytii u dospélych je v laboratotich Spatné definované a riizné
referované. V literatufe neexistuje konsensus na numerickou horni mez pro zdravé dospélé, ktera
je v obecné praxi nastavena > 10/1000 erytrocytt.

Pocet schistocytii >10/1000 erytrocytii v natéru perifernim krve u dospélych je silny
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morfologicky ukazatel pro diagnostiku trombotické mikroangiopatické anémie (TMA), dalsi
podezieni na jinou diagndézu musi ale chybét.

Pokud schistocyty nejsou pfitomny a existuje vysoké podezieni na TMA, pak by se krevni natér
mél opakované provadét denné, protoze vzhled a pocet schistocytli miize byt ob¢as opozdeén o
nekolik dni. Ve vzacnych ptipadech se schistocyty v priibéhu TMA nezobrazi viibec.

Pro diagnostiku s transplantaci souvisejici TMA je doporucovana vyssi (40/1000 erytrocyti)
horni mez.

Diagnézu TMA podporuje trombocytopenie v krevnim obraze, zvysSend (n¢kdy az extrémng)
hladina laktat dehydrogenazy, Coombs negativni hemolytickd anémie, snizena hladina
haptoglobinu a klinicky stav pacienta (krvaceni pfi trombocytopenii, porucha védomi ¢i rendIni
insuficience atd.).

Obrazek 3. uvadi vyvojovy diagram (algoritmus) jako praktické doporuceni pro pouziti poctu
schistocytil pfi diagnostice TMA (dle B. J. Bainové).

Jsou schistocyty
pfitomny v nateru?

ANO
Je schistocytdza dominantni Existuje silné Klinickeé podezfeni
vlastnosti {+ polychromazie, na Thid?
NRBC, trombocytopenie)? /
ANO ANO
suspelktni Zkontroluj natér na Fkontraluj nedélej dalsi
Thah, mo#nost suspektnich denné natér akce
alternativnich diagndz
proved

mikroskopicky
pocet schistocytd

Pozndamka: Nejnovéjsi generace analyzatori krvinek nedavno zavedla automaticky pocet
fragmentii erytrocytit (FRC, RBCYf) jako screeningovou metodu s dobrou sensitivitou, ale spatnou
specifitou pro detekci schistocytit spojenych s dg. TMA. Zatim ale v ramci CR neexistuji podklady
pro prijeti tohoto mezinarodniho doporuceni.
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6. Diagnosticky prinos

Pocet schistocyti je v praxi smysluplny a klinicky vyznamny, pokud schistocyty zaujimaji
v natéru hlavni morfologickou abnormalitu erytrocyti.
V krevnim nétéru zdravych jedinct se schistocyty obvykle nevyskytuji nebo jen velmi ziidka.

Nalez schistocytti v periferni krvi (a to zejména v piipadé absence dalSich morfologickych
abnormalit erytrocytl) by mél vést k rychlému vySetteni na ptitomnost TMA (téz
mikroangiopatickd hemolytickd anémie (MAHA)) hlavné u dvou syndroml, které jsou dilezité

z pohledu urgentni diagnostiky a 1é¢by, a to u trombotické trombocytopenické purpury (TTP) au
hemolyticko-uremického syndromu (HUS). Pfitomnost schistocytli, neimunitni hemolyza 1

s projevy tézké anémie a trombocytopenie mohou komplikovat 1 dal§i onemocnéni z riznych
klinickych obort. Schistocyty jsou napt. typickym diisledkem mechanického poskozeni
erytrocytl u HELLP syndromu (Hemolysis, Elevated Liver enzymes, Low Platelets - vazna

komplikace v téhotenstvi s vyraznou mortalitou a morbiditou az 40%). Vyskytuji se v natéru

periferni krve u pacienta s maligni hypertenzi, u pacienta s metastazujicim karcinomem, dale téz
v ramci abnormality srde¢nich chlopni levého srdce ¢i velkych cév, kdy navic pisobi nadmérna
turbulence krve (napf. aortalni stendza, perivalvularni leak u Spatné fungujici umélé aortalni ¢i
mitralni chlopné, arterio-venosni shunty atd.).

Kvantitativni hodnoceni je diileZité pro diagnézu a monitoring pacientii s TTP i pro
monitoring pacientii po transplantaci hematopoetickych kmenovych bunék, ve kterém je
TMA ¢astou a zavaznou komplikaci, a mélo by byt provadéno pouze v pripadé, Ze
schistocyty jsou dominantni abnormalitou v natéru.

Fragmenty erytrocytli podobné schistocytiim se téZ mohou nachézet u non-TMA onemocnéni
jako jsou genetické nebo ziskané poruchy ¢ervenych krvinek (napt. RBC membranové vady,
talasemie, megaloblastova anémie, primarni myelofibroza a tepelnd poranéni). V téchto
piipadech ale maji schistocyty velmi riznorodé tvary a zaroven je patrna vyrazna
anizopoikilocytoza erytrocyti a morfologické zmény erytrocytli, které nejsou specifické pro
diagn6zu TMA.

Schistocyty spolu s mikrosférocyty mohou byt vidény (obvykle v malém poctu) u diseminované
intravaskularni koagulace (DIC) a v ramci septického stavu. Nicméné pocet schistocytt v téchto
ptipadech ma jen ztidka specifickou klinickou diagnostickou hodnotu.

U TTP a souvisejicich onemocnéni jsou schistocyty hlavni morfologickou abnormalitou,
nékdy je patrna mirna stimulace erytropoezy jako diisledek intravaskularni hemolyzy
(polychromazie, bazofilni teckovani a cirkulujici erytroblasty).

Lékattim doporucujeme urgentné podavat informace jen o poctech schistocyti v ramci vstupni
dg. TTP v rdmci monitorace lécby TTP, u vzorkl od pacientli po transplantaci
hematopoetickych kmenovych bunék souvisejici s projevy TMA. Kvalitativni hodnoceni
pritomnosti schistocytl (pfitomny, a/nebo nepiitomny) nema diagnosticky vyznam, ani
nepomahé v monitoraci TMA, proto ho nedoporucujeme.

V zévérecném komentaii mikroskopického hodnoceni natéru periferni krve je tteba uvést, zda
jsou schistocyty hlavni morfologickou abnormalitou erytrocytll v natéru (ozndmit podezieni na
TMA), a/nebo jsou soucésti zdvazné generalizované anizopoikilocytdzy, a/nebo se vyskytuji v
souvislosti s jinymi poruchami, coz ukazuje na jinou diagnozu (diagn6za TMA je méné
pravdépodobna a méla by byt potvrzena dal§imi testy).

Sférocyty, nepravidelné smr§téné bunky, dakryocyty, akantocyty a echinocyty, jakoz i
,»vykousnuté* buiiky (bite cells), které jsou charakteristické pro oxidacni poskozeni erytrocytt,
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by nemély byt zahrnuty do poctu schistocytt (bite cells - buiiky s malou mezerou v profilu, kterd
ma tvar vyrazené kontury razitkem, vzniké ,,vykousnutim* precipitovaného hemoglobinu ve
slezin€ po oxida¢nim stresu u deficitu G-6-fosfatdehydrogenazy, u nestabilnich hemoglobint,

v ramci hemoglobinopatii, atd.).

Velmi malé, kulaté, nepravidelné, vroubkované nebo zkiivené a mikropuchyikovité erytrocyty
pii1 vyrazné anizopoikilocytdéze by rovnéz nemély byt zahrnuty do poctu schistocyti. Jsou nékdy
pozorovany spolu s typickymi schistocyty u popélenin, talasemie major nebo intermedia,
priméarni myelofibr6zy, megaloblastové anémie, vrozené sideroblastické a dyserytropoetické
anémie, dlouhotrvajiciho nedostatku zeleza a tézké myelodysplasie.

. Pouzité zkratky

ICSH The International Council for Standardization in Hematology
(Mezinarodni rada pro standardizaci v hematologii)

CHS Ceskéa hematologicka spole¢nost

CLS Ceské 1ékaiska spolednost

TMA Trombotickd mikroangiopaticka anémie

MAHA Mikroangiopaticka hemolytickd anémie

FRC, RBCf Pocet fragmentt erytrocytti (hodnota z analyzatoru)

RBC Red blood cell (erytrocyt)

HELLP syndrom Hemolysis, Elevated Liver enzymes, Low Platelets
DIC Diseminovana intravaskularni koagulace
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