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Hematologie a hematologicka onemocnéni psa

Souhrn

Tato bakalafska prace ma charakter literarni reSerSe. Prvni polovina se zabyva obecnymi
charakteristikami krve a poskytuje informace o jejich vlastnostech a funkcich. Dale pojednava
o dilezitosti kazdé slozky krve. Jako prvni se zabyva erytrocyty, bezjadernymi ¢ervenymi
krvinkami nezbytnymi pro pienos kysliku v organismu. Popsana je také tvorba cervenych
krvinek — erytropoéza. Dalsi dulezitou krevni slozkou jsou leukocyty, bilé krvinky, dale délené
na granulocyty obsahujici zrni¢ka v cytoplazmé — eozinofily, basofily a neutrofily — a
agranulocyty — T-lymfocyty, B-lymfocyty a NK bunky. Tyto bunky hraji dilezitou roli
V imunitnim systému. Poslednimi popsanymi krevnimi elementy jsou trombocyty neboli krevni
desticky, které jsou nezbytné ke sraZeni krve. VSechny krevni elementy se nachazi v plazmé —
tekuté slozce krve s mnozstvim rozpusténych organickych a anorganickych latek. V prvni ¢asti
prace jsou také popsany vSechny faze krevniho vySetieni, které je provadéno pii analyze krve,
popisuje komplikovanost krevnich skupin vyskytujicich se u psi a zabyva se imunitnim
systémem a vSemi jeho slozkami.

Druha ¢ast prace je vénovana rozboru nékolika vybranych hematologickych onemocnéni.
Prvni uvedené onemocnéni je anémie neboli chudokrevnost, coZ je onemocnéni vyvolané
nedostatkem erytrocytii, hemoglobinu, nizkym hematokritem nebo kombinaci téchto pficin.
Tato prace se postupné soustiedi na tfi typy chudokrevnosti - anémii aplastickou,
sideropenickou a hemolytickou. Dalsi popsané onemocnéni je leukémie, onemocnéni zasahujici
bilé krvinky, které postihuje cely organismus. Postupné jsou predstaveny jeji dva typy —
myeloidni a lymfatickd, a to jak forma akutni, tak 1 chronicka. Posledni dvé onemocnéni se
tykaji nejcastéjSich poruch krevni srazlivosti — Von Willebrandovy choroby, zpisobené
poruchou Von Willebrandova faktoru, a hemofilii typu A i B, zplisobené poruchou faktoru VIII
a IX. Posledni Cast prace se zabyva hypersenzitivitou, kterd je uzce spjata s imunitnim
systémem. Popisuje pritb¢h vzniku alergii a anafylakticky Sok. U vSech druhii onemocnéni jsou

uvedeny nejcastéjsi moznosti 1éCby.

Kli¢ova slova: krev, krevni systém, pes, hematologickd onemocnéni



Hematology and hematological diseases of the dog

Summary

This bachelor thesis has a character of literature review. The first half deals with general
blood characteristics and provides information about blood’s qualities and function. It also
highlights the importance of each component. First it discusses erythrocytes, non-nuclear red
blood cells, necessary for oxygen transportation. Also, the creation of red blood cells —
erythropoiesis — is mentioned. Another important blood component are leucocytes, white blood
cells, further divided into granulocytes, which contain granules in cytoplasm and can be further
divided into eosinophils, basophils and neutrophils, and agranulocytes, like T-lymphocytes, B-
lymphocytes and NK cells. These cells play an important part in immune system. The last of
blood’s elements are thrombocytes, or platelets, which are essential for hemocoagulation. All
of blood’s elements are located in plasma — a fluid part of blood containing a high level of
dissolved organic and inorganic substances. The first part of the thesis also describes all phases
of blood examination, which is carried out during blood analyses, depicts the complexity of
blood groups which can be found in dogs and deals with the immune system and all its
components.

The second part of this thesis is dedicated to several hematological diseases. The first
disease introduced is anemia and is induced by lack of erythrocytes, low level of hematocrit,
hemoglobin or combination of these causes. This thesis is gradually focusing on three types —
aplastic anemia, sideropenic anemia and hemolytic anemia. Another disease described is
leukemia, which targets white blood cells and affects the whole organism. Two types are
mentioned — myeloid and lymphocytic leukemia, both in their acute and chronic form. The last
two diseases involve the most common causes of incorrect platelet function — Von Willebrand’s
disease, caused by disorder of Von Willebrand factor, and hemophilia type A and B, caused by
disorder of VIII and 1X factor. The last section of the thesis in focused on hypersensitivity,
which is closely connected with immune system. It describes the development of allergies and
allergic reactions. The description of all types of diseases is completed with the most common

treatments.

Keywords: blood, blood system, dog, hematological diseases
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1 Uvod

Krev je dilezitou télni tekutinou a jeji spravna funkce a sloZeni jsou nezbytné pro Zivot a
zdravi. M4 funkci transportni, zajist'uje pienos kysliku, oxidu uhlic¢itého a dalSich latek, udrzuje
stalé prostiedi a zprostiedkovava imunitu, na ¢emz se mimo jiné podili bilé krvinky — leukocyty.

Krev je jednim z biologickych materiald, které jsou odebirany pfi navstéve veterinarniho
1ékate, a podle jejich parametri a zmén je mozno véas diagnostikovat potencidlné smrtelnou
chorobu. Vysetteni krve ma kli¢ovy vyznam pro odhaleni nemoci a poruch, které ovliviuji
jednu z jejich slozek. Hematologicka onemocnéni jsou mnohokrat sekundarnim projevem
zavazného onemocnéni, jakym je napiiklad chronické selhdni ledvin, které je casto
doprovéazeno anémii.

Tato prace obsahuje shrnuti poznatkl o slozeni krve, krevnich parametrech a morfologii
krevnich elementt specifickych pro psa. Dale jsou rozebirdna vybrand hematologicka
onemocnéni, mezi nimi anémie a leukémie, jejich pritbéh a moznosti 1é€by. Dale jsou shrnuty
poznatky o krevnich destickach, jejich uplatnéni pfi srazeni krve a porucham, ke kterym muize
dochazet. V souvislosti s bilymi krvinkami je také zahrnut imunitni systém a hypersenzitivni
reakce.

Tato prace je urCena predevSim pro chovatele, pro zvyseni jejich informovanosti o

problematice hematologickych onemocnéni, jejich projevech a moznostech jejich 1éCby.



2 Cil prace

Cilem prace je nastudovat a shrnout dosavadni poznatky o hematologii, zakladnich
hematologickych parametrech a krevnich funkcich a popsat vybrana krevni onemocnéni

vyskytujici se u psa.



1 Krev

Krev je zivotn¢ dulezita tekutina, jedna z hlavnich soucasti vnitiniho prostfedi organismu
(Trojan a Langmeier, 2003). Ob¢h krve je nezbytny pro spravné plnéni jejich funkci (Doubek
etal., 2003). Doubek et al. (2003) uvadi, ze pes ma 75 - 90 ml krve na kilogram zivé hmotnosti.

1.1 Vlastnosti a funkce krve

1.1.1 Vlastnosti krve

vvvvvv

onkoticky tlak a pomérna hustota. Viskozita je v porovnani s vodou ovlivhéna mnozstvim
bunéénych elementd, koncentraci plazmatickych proteinti a teplotou. Osmolalita je urcena
mnozstvim rozpusténych ¢astic v plazmé, ovlivituje ji koncentrace soli, glukézy, dusikatych
metaboliti, avSak proteiny pfili§ ne. Osmoticky tlak ptfedstavuje rozdil mezi plazmou a vodou
pii idedlné polopropustné membrané€, zavisi na osmolalité (dosahuje hodnoty asi 750 kPa).
Tonicita odpovida osmotickému tlaku proti plazmé (1 = izotonicita, hypertonicita > 1,
hypotonicita < 1). Onkoticky (koloidné¢ osmoticky) tlak ptedstavuje tlak plazmatickych
proteinil proti vmezefené tkani, pfiemz stény vldseCnic jsou pro proteiny nepropustné
(dosahuje hodnot kolem 3,5 kPa). Pomérné hustota znamend pomér urcité hmotnosti proti vode,
je zavisléa predevsim na hodnoté hematokritu a koncentraci plazmatickych proteinti (Krev 1050

— 1060, plazma 1020 — 1030) (Doubek et al., 2003).
1.1.2 Funkce krve

Funkci krve je pfenos kysliku, oxidu uhli¢itého, fady metabolitii, vody a tepla. Dalsi
ulohou krve je udrzovani homeostazy, za pomoci riznych informacnich molekul,
naraznikovych systéml apod. Tteti funkci krve je zajiStovat obranyschopnost, na ¢emz se

podili leukocyty, imunoglobuliny, cytokiny, proteiny akutni faze aj (Svoboda et al., 2001).

1.2 SlozZeni krve
Krev je tvofena bunécnymi elementy — erytrocyty, leukocyty a trombocyty — a krevni

plazmou (Trojan a Langmeier, 2003).



1.2.1 Erytrocyty

Erytrocyt neboli ¢ervena krvinka, je nejpocetnéjsi bunikou v krvi (Eurell, 2004). Je
dokonale pfizpiisobena své funkci, coz je transport dychacich plynt mezi plicnimi sklipky a
tkanémi (Trojan a Langmeier, 2003). Erytrocyty vSech savct jsou bezjaderné a vétSina ma tvar
bikonkévnich diskl, nazyvanych diskocyty (Harvey, 2001). Bikonkavni tvar ma vyznam pro
zvétSeni difuzni plochy pro krevni plyny, zvétSuje povrch erytrocytu piiblizn€ o 1/3. Celkové
povrch jednoho erytrocytu ¢&ini asi 130 — 160 pm? (Doubek et al., 2003). Vysledkem
bikonkévniho tvaru je také centralni bledost erytrocytl pozorovatelnd v krevnich natérech.
Bikonkavnost je nejvyraznéjsi pravé u pst, ktefi maji také nejveétsi erytrocyty (Harvey, 2001)
o pruméru 7 pm a tloust'ce asi 2um (Svoboda et al., 2001).

o protein (Eurell, 2004) sestavajici se ze Ctyi polypeptidovych fetézcu, ktery predstavuje
bilkovinu globin. Ta tvoii asi 96 % molekuly hemoglobinu. Na globin se vaze nebilkovinna
skupina hem (Trojan a Langmeier, 2003), kterd obsahuje Zelezo (Eurell, 2004).

Navazanim kysliku na hemoglobin vznikd oxyhemoglobin, pticemz jedna molekula
hemoglobinu miZe navéazat Ctyii molekuly kysliku. Nejobtizné;si je navazani prvni molekuly
kysliku, ale jeji ptipojeni ovlivni prostorové uspotadani molekul v hemoglobinu a usnadni se
vazba s Oz pro ostatni hemy. Tato interakce je oznacovana jako interakce hem-hem.
Hemoglobin véaze také oxid uhli¢ity a vznika tak karbaminohemoglobin. V pfipadé navazani
oxidu uhelnatého vznika karboxyhemoglobin. Ten postrada schopnost vazat kyslik a nemuze
tedy plnit svoji dychaci funkci. Vazba hemoglobinu s oxidem uhelnatym se rozpada 200 krat
pomaleji nez vazba s O, takze ke smrtelné otravé staci velmi malé mnozstvi oxidu uhelnatého
ve vdechovaném vzduchu (Trojan a Langmeier, 2003). Dalsi patologickou formou
hemoglobinu je sulfhemoglobin, ktery vznika vnesenim siry do molekuly hemoglobinu, coz je
spojeno s denaturaci hemoglobinu a vznika po puisobeni sulfanu, sulfanoamidi aj. Pfi poklesu
pH a vzestupu teploty dochazi ke snazsimu uvoliiovani kysliku z hemoglobinu (Doubek et al.,
2010).

Protoze cervené krvinky neobsahuji ribozomy, nemohou syntetizovat protein
k nahrazeni molekul (napiiklad enzymy, stavebni proteiny), které byly denaturovany. Cervené
krvinky maji tedy limitovanou Zivotnost 110 — 120 dni, pak jsou vstfebany a rozlozeny

makrofagy ze dfen¢, sleziny, jater a dalSich organi (Porwit et al., 2011).



1.2.1.1 Erytropoéza

Erytropoéza je vyvin cervené krvinky od pluripotentni kmenové bunky pies
normoblasty a retikulocyty az po erytrocyty. Béhem tohoto vyvoje se jadro kondenzuje a
zmenSuje, aZ je nakonec ve stadiu ortochromniho normoblastu vypuzeno. Nové bezjaderna
bunka — dienovy retikulocyt — si jest¢ zachovava nékteré cytoplazmatické organely (ribozomy
a mitochondrie) a dokéaze jesté vytvaret hemoglobin (Trojan a Langmeier, 2003). V malém
mnozstvi se mohou vyskytovat i u dospélych psi, pokud jejich mnozstvi nepiesahuje 1 %
zZ celkového poctu erytrocyta. Podil retikulocytii u §ténat v prvnich dvou mésicich zivota mtize
byt az 10 % z celkového mnozstvi Cervenych krvinek. Retikulocyty se uvoliuji z kostni diené
psa ptiblizné kazdych 14 dni (Doubek et al., 2003). Po vstupu do ob&hového systému postupné
ztraci organely, odbouravaji se ribonukleové kyseliny, postupné ztraci schopnost tvorby hemu
1 globinu a méni se v erytrocyty (Trojan a Langmeier, 2003). U novorozenych §ténat se také
mohou obc¢as nachazet erytrocyty s jadrem (Doubek et al., 2003).

Vyvoj cCervenych krvinek v krevni dieni fidi erytropoetin, hormon produkovany
ledvinami. Produkce erytrocytii se zvySuje, kdyz je v téle nedostatek kysliku. Pti selhani ledvin
dochazi k porucham produkce erytropoetinu, a proto byva onemocnéni ledvin casto
doprovazeno anémii. Faktory, které ovliviiuji produkci Cervenych krvinek, zahrnuji selhani
nebo nador kostni dfen€, selhani ledvin, urcité 1€ky nebo toxiny, dlouhodobé oslabujici nemoci

nebo antigeny cilené na vyvoj erytrocytli (Holmes et al., 2011).

1.2.2 Leukocyty

Leukocyty, nebo také bilé krvinky, jsou mobilni jednotky obranného systému
organismu, které jsou transportovany krvi do oblasti, kde je jich tieba. Leukocyty maji nékolik
spole¢nych vlastnosti, mezi né patii hlavn€ pohyblivost, kterou vynikaji pfedevsim neutrofilni
granulocyty a monocyty, schopnost fagocytézy a schopnost ptfilnout k riznym povrchiim —
adhezivita, kterou zajiSt'uji adhezni molekuly, pfedevSim glykoproteiny selektiny, integriny a
imunoglobuliny (Trojan a Langmeier, 2003). Leukocyty se d¢li na polymorfonukledrni a
mononukledrni. Polymorfonuklearni leukocyty maji kondenzované, délené jadro. Bé€zné€ se
nazyvaji granulocyty, protoze obsahuji velké mnozstvi cytoplasmatickych granul (Harvey,
2001), které predstavuji enzymovou vyzbroj bunky (Svoboda et al., 2001). Tato tfida leukocyt
zahrnuje neutrofily, eozinofily a basofily.

Neutrofily se vyznacuji bledymi, obtizn¢€ rozpoznatelnymi, granulemi (Eurell, 2004) a

jsou velké 8 — 15 um (Doubek et al., 2003). Uplatiiuji se predevsim v nespecifické imunité



(Svoboda et al., 2001), naptiklad pii zanétech, kdy prostfednictvim chemoatrakce putuji do
mista zanétu. Nasledné fagocytdézou (Allison et al., 2012), coz je bunécny transport pevnych
¢astic pomoci transportnich vackua (Trojan a Langmeier, 2003), pohlti organismy a ostatni cizi
latky. Ty se pak rozlozi enzymatickym travenim (Allison et al., 2012). Neutrofily, pfedev§im u
psa, siln€ reaguji na stresové faktory. Neutrofilni granulocyty v krvi pfezivaji jen nékolik hodin.
Z krve mohou na zaklad¢ riznych signali pfechazet do cilovych tkani, kde plni své funkce. Ve
tkanich také zanikaji (Doubek et al., 2003).

Eosinofily obsahuji charakteristicky velka eosinofilni granula v cytoplazmé (Eurell,
2004) a u zdravych psii se nachdzi v periferni krvi pouze v malém mnozstvi (Doubek et al.,
2003). Velikost, tvar a pocet eosinofilii se vyrazné lisi (Harvey, 2001). Doubek et al. (2003)
uvadi velikost v rozmezi 10 — 16 um. Eosinofily se u psti Casto vyznacuji vétSim poctem
cytoplazmatickych vakuol a granula mohou byt obzvlasté¢ velka. Anglicky chrt, a obCas i
ptislusnici jinych plemen, maji eozinofily obsahujici velky pocet vakuol (Harvey, 2001). Jsou
malo zfetelné (Doubek et al., 2003) a nezkuSenymi pozorovateli mohou byt zaménény za
neutrofily s velkym po¢tem vakuol (Harvey, 2001).

Eosinofily se uplatiiuji hlavné pii alergickych a parazitdrnich onemocnénich, kdy se
jejich pocet zvysSuje a hromadi se v mistech, kde alergeny pronikaji do téla (napf. travici Gstroji
nebo plice). Pfichyti se na parazity a nasledn¢ uvoliuji latky, které je poskozuji (napf.
hydrolytické enzymy, cytotoxické proteiny aj.) (Trojan a Langmeier, 2003). V krvi Ziji
maximalné tyden (Svoboda et al., 2001).

Basofilni granulocyty piedstavuji nejméné Casty typ leukocytt v krvi (Porwit at al.,
2011). Velikost kolisa v relativné velkém rozmezi, a sice od 8 do 18 pm (Doubek et al., 2003).
Morfologie granul se u zvifat li§i. Basofily psa maji mensi pocet tmavé fialovych granul
(Allison et al., 2012). Jejich burky obsahuji heparin a histamin, podobné jako Zirné bunky
(Trojan a Langmeier, 2003). Allison et al. (2012) uvadi, Ze funkce basofild je neznama. Jejich
cytoplazmatickd membrana vaze imunoglobulin E, jako Zirné buiky, ale nebyl podan zadny
dikaz, ze by basofily migrovaly do tkani a stavaly se zirnymi buiikami (Allison et al., 2012).
Na druhou stranu Porwit et al. (2011) se domniva, ze basofily maji dulezitou roli pii
hypersenzitivnich a imunitnich reakcich na helmintické infekce. Trojan a Langmeier (2003)
uvadi, ze latky z jejich granul ptisobi lokalni cévni a tkanové reakce (zvyseni permeability cév,
vazodilataci aj.), které jsou soucasti alergickych projevil. Siracusa et al. (2014) pise, Ze narGst
poctu basofilil je spojeny s mnoha nemocemi jako tieba atopickd dermatitida, hypersenzitivni
reakce, astma nebo akutni a chronicka myeloidni leukemie. Podle Schwartze et al. (2015) jsou

basofily schopné fidit zanét vyvolavajici reakce tim, ze pfivadi efektorové bunky jako naptiklad



eozinofily a zanétlivé makrofagy k mistu zanétu. Soucasné jsou také schopny omezit zanét
prostiedi.

Agranulocyty, nebo také, jak je Harvey (2001) nazyva, mononukledrni leukocyty,
neobsahuji v cytoplazmé sekundarni, tj. specifickd granula. V cytoplazmé zralych bunék se ale
mohou vyskytovat primérni (azurofilni) granula a vakuoly (Doubek et al., 2003). Tato skupina
bunék se dé¢li na lymfocyty a monocyty (Eurell, 2004). Lymfocyty jsou malé, kulaté bunky,
které maji praimér 7 — 15 um (Tizard, 2004). Jako jediné bunky jsou schopné specificky
identifikovat antigen (Trojan a Lengmeier, 2003) a jsou diilezité zejména kvili roli, kterou hraji
ve specifické i nespecifické imunit€¢ a protinadorové imunité. D¢li se na T-lymfocyty, B-
lymfocyty a NK (natural killer) buiiky (Svoboda et al., 2001).

Pro lymfocyty je typicka jejich recirkulace mezi krvi a lymfou. Hromadné opousté;i
krevni fecisté, vstupuji do perifernich lymfatickych tkéni, hromadi se v malych lymfatickych
cévach, nasledné se presunuji do vétSich a pies hrudni mizovod se dostavaji zpét do krve, aby
cely proces opakovaly znovu. Tato recirkulace zajistuje setkavani lymfocytii s antigeny, které
se vétSinou nachdzi v lymfatické tkani, umoziiuje rozptyleni T a B-lymfocytil po celém téle a
dovoluje jim tak vykon trvalého imunitniho dozoru (Trojan a Langmeier, 2003).

T-lymfocyty jsou buiiky zajiStujici bunénou imunitu (Trojan a Langmeier, 2003).
Tizard (2004) uvadi, ze T-lymfocyty tvoii 40 — 80 % lymfocytd v krvi. Jejich Cinnost je
vyznamna v piipadé infekce a také v boji organismu proti virim, plisnim a nadorovym burikam.
K jejich hlavnim funkcim patii aktivace makrofagt, aktivace B-lymfocytt k tvorbé protilatek,
potlacovani odpoveédi specifickych T a B-lymfocytli a bunééné zprostiedkovana cytotoxicita.
Vzhledem k témto funkcim se T-lymfocyty déli na cytotoxické T-lymfocyty (Tc), pomocné
(TH) (helper = pomocnik) a supresorové (Ts) (Trojan a Langmeier, 2003). Tc lymfocyty jsou
efektorové buiikky schopné rozpoznat cizi antigen na povrchu kterékoliv buiiky téla. Jejich
hlavnim ukolem je boj proti virim, zabijeni bakterii a né€kterych parazitt, kontrola
fyziologického stavu bungk, detekce nadorového zvratu bunék, virové infekce a abnormalit.
Také ni¢i bunky cizich tkani a jsou zodpovédné za odmitnuti transplantatu. TH lymfocyty jsou
nejpocetnéjsi z T-lymfocytl (jejich podil je pies 75%). Podili se na regulaci vSech imunitnich
funkei, které jsou nutné pro tvorbu protilatek v B-lymfocytech a pro odpovéd na vétSinu
antigent. Po své aktivaci produkuji cytokiny, signalni proteiny nezbytné pro dalsi prubéh
imunitni reakce. Ts lymfocyty se podobné jako TH lymfocyty podileji na regulacnich funkcich.
Jejich hlavnim tkolem je potlacovat funkce Tc a Th lymfocyti a odpovédi B-lymfocyti na

antigeny. Jejich funkce je podnécovana Tn lymfocyty, které pak zpétn€ tlumi. Tento



zpétnovazebny systém brani pfehnanym imunitnim reakcim a brani imunitnimu systému
napadat tkdn¢ vlastniho téla.

B-lymfocyty jsou buiiky zajist'ujici humoralni imunitu (Trojan a Langmeier, 2003) a
tvoii 10 — 50 % podil lymfocytt v krvi (Tizard, 2004). B-lymfocyty se po opusténi kostni diené
oznacuji jako ,naivni a nachazeji se pfevazné v lymfatickych tkanich. K jejich aktivaci
dochazi po prezentaci antigenu B-buiice makrofigem. To znamend, ze makrofag cizi latku
fagocytuje, castecné stravi a antigenni sloZzky umisti na svém povrchu a ,nabidne® je
lymfocytim (Trojan a Langmeier, 2003). B-lymfocyty se po setkdni s antigenem postupné méni
na plazmatické buiiky (plazmocyty). Ty maji vétsi objem buiiky a jadra, nékdy maji i vice jader
a cytoplazma muZze byt vakualizovana (Svoboda et al., 2001). Ukolem t&chto bunék je rychla
produkce protilatek (Trojan a Langmeier, 2003). Jejich Zivotnost je 10 — 20 dni (Doubek et al.,
2003). B-lymfocyty, které se neméni v plazmatické buriky, se mnozi a diferencuji a stavaji se
pamét'ovymi buitkami. Tyto buniky se vyznacuji dlouhou Zivotnosti a neaktivni cirkuluji v téle.
Dojde-li k setkani s timtéz antigenem, rychle zasahuji a produkuji velké mnozstvi protilatek
(Trojan a Langmeier, 2003).

NK (natural killers) buiiky, ozna¢ované téz jako nulové buiky, postradaji povrchové
znaky charakteristické pro B a T-lymfocyty a specifické receptory pro antigeny (Trojan a
Langmeier, 2003). Tyto buiiky jsou mélo pocetné (Tizard, 2004). Doubek et al. (2003) uvadi,
ze jejich mnoZzstvi u savcl nepfesahuje 5 % z celkového poctu lymfocytli. Jsou schopny
spontanné zabijet cilové buiiky, hlavné nadorové a napadené virem, bakterie, parazity a jiné
elementy. Jsou vysoce toxicidni, uvoliiuji perforiny, coz jsou cytolyticky pusobici latky. NK
buniky jsou biologicky dulezité agresivni bunky, které zasahuji rychleji nez protilatky
produkované B-lymfocyty a cytotoxické T-lymfocyty (Trojan a Langmeier, 2003).

Monocyty jsou obvykle vétsi nez lymfocyty. U psti maji ¢asto podkovovité jadro, takze
mohou byt zaménény S podkovovitymi neutrofily (Harvey, 2001), a obsahuji riizné mnozstvi
cytoplazmatickych vakuol (Doubek et al., 2003). Normaln¢ se monocyty vyvijeji v makrofagy
az po tom, co opusti krev a vstoupi do tkani (Harvey, 2001), kde pomahaji pii chronickych
zané¢tech (Eurell, 2004). Pohlcuji nejen bakterie a riizné vétsi Castice, ale 1 bunky. K fagocytoze
jsou vybaveny cCetnymi receptory, diky kterym rozeznévaji castice uréené k pohlceni a
likvidaci. Pohlcené ¢astice usmrcuji a ni¢i enzymy, které uvoliiuji z lyzozomu nebo cytoplazmy
bunééné membrany (Trojan a Langmeier, 2003). V pfipadé nékterych onemocnéni se
mononukledrni fagocyty v krvi aktivuji, zvétSi se a pfipominaji makrofagy. Fagocytoza
erytrocyti se mize vyskytovat u primarni nebo sekundarni anémie zptisobené poruchou

imunitniho systému (Harvey, 2001).



1.2.3 Trombocyty

Krevni desticky (trombocyty) jsou u savcti malé, kulaté az ovalné bezjaderné tlomky
bun¢k (Harvey, 2001), obsahujici granule, které mohou, ale nemusi, byt ve shlucich. V krvi ziji
piiblizné 10 dni. Z hlediska funkce se trombocyty déli na Ctyfi zony.

1) Periferni zona, kterd zahrnuje tfivrstvou membranu (Doubek et al., 2003), kde se
nachazi receptory, které umoznuji ulpivani a interakci s cizim i vlastnim povrchem a navazani
ruznych latek (Svoboda et al., 2001)

2) Zoéna rozpustného gelu, kde se nachazi systém vldken (mikrofilament) a mikrotubultl
a kterd umoziiuje zméeny tvaru desticky a sekreci granuli

3) Zona organel, kde jsou umistény mitochondrie, azurofilni alfa granule, delta granule
(hutna téliska), lambda granule (lysozomalni), peroxizomy, glykogen aj. — této ¢asti probihaji
metabolické déje

4) Zéna membranovych systémil, kde se nachazi propojené systémy — otevieny
kanalikularni a hutny tubularni. Otevieny kanalikularni systém vyrazné zvétSuje povrch bunky
a je dilezity pro transport obsahu granuli na povrch desticky. V hutném tubularnim systému se
nachazi ionty vapniku a svymi enzymy se t€astni tvorby derivati kyseliny arachidonové, které
ovliviiyji né€které procesy hemostazy (Doubek et al., 2003).

Trombocyty jsou dulezité pii sraZeni krve (Eurell, 2004) a obsahuji nékteré koagulacni
faktory (fibrinogen, FV, FVIIL, vWF, FX) (Alusik a Lejskova, 2006). Cinnost trombocytt
aktivuje ADP, adrenalin, faktor aktivujici krevni desticky (PAF - platelet activating factor),
kyselina archidonova, vazopresin, tromboxan A a hlavné¢ kolagen, trombin a Ca-ionofory.
Naopak jejich ¢innost brzdi nitroxidovy radikal a prostaglandiny (PGI, PGD2). V cytoplazmé
je velké mnozstvi granuli — a, B, y. Tyto granule obsahuji destickové faktory, vapnik, serotonin,
enzymy, fibroblastovy ristovy faktor aj. V ochranném plasti okolo trombocytu se nachézi
hemokoagula¢ni faktory a jiné latky (Svoboda et al., 2001). Doubek et al. (2003) uvadi, Ze
proces zastaveni krve (hemostazy) se skladd ze dvou fazi 1) tvorby primarni zatky a 2)
usnadnéni koagulace.

1) V prvni fazi se trombocyty lepi na poSkozeny endotel, tvoii vybézky (pseudopodia),
granule se presouvaji a do stfedu bunky uvoliuji latky, které obsahuji. Dale se trombocyty
je ADP, dal§imi jsou napiiklad kolagen (jen za piitomnosti ADP), PAF, TXA>, trombin,

plazmin a adrenalin v nefyziologické davce. Vysledna primarni zatka se smrsti.



2) Usnadnéni koagulace spociva v uplatnéni prokoagula¢niho povrchu trombocytu a ve
vlastnim plisobeni trombocytu, ktery ale musi byt nejdiive aktivovan. Aktivaci piedstavuje
transmembranovy presun negativné nabitych fosfolipidi na povrch (flip-flop-reakce).
Fosfolipidovy povrch je nutny pro aktivaci faktoru X (FX) aktivovanym faktorem IX (FIXa) a
faktoru II (FII) aktivovanym faktorem X (FXa).

Trombocyty se dale Gi€astni hojeni ran, ovliviluji propustnost vlasecnic, maji schopnost
chemotaxe, pomahaji odstraiiovat mikroorganismy a dalsi cizorodé ¢astice atd. (Doubek et al.,

2003).

1.2.4 Plazma

Plazma je tekuta slozka krve (Eurell, 2004) Zlutavé barvy (Svoboda et al., 2001). Sklada
se z vody s malym mnozstvim proteintl, anorganickych soli a dal$ich organickych slozek jako
naptiklad aminokyseliny, hormony a lipoproteiny (Eurell, 2004). V plazmé se také vyskytuji i
plyny jako naptiklad Oz, COz2, N2, vitaminy a enzymy (Doubek et al., 2003). Anorganické latky
(Na, K, Ca,Mg, chloridy, fosfaty, hydrogenkarbonat aj.) maji velky vyznam v udrzovani
objemu a pH plazmy, osmotického tlaku, srazeni krve atd. (Svoboda et al., 2001).
Nejvyznamnéjsi organické latky jsou proteiny (nejcastéji albumin, globuliny a fibrinogen), dale
sacharidy (monosacharidy — glukoéza, slozené cukry — glykoproteiny), lipidy (triacylglyceroly,
fosfolipidy a cholesterol), lipoproteiny aj. Lipidy se podileji na energetickém metabolismu a
také maji funkci stavebni. Lipoproteiny tvoii membrany a maji transportni funkci. Ostatni
organické latky vyskytujici se v plazmé jsou napiiklad kreatin, mocovina, aminokyseliny,
kreatinin, kyselina mlé¢na, mastné kyseliny, ketolatky aj. (Doubek et al., 2003). Organické
latky (zejména proteiny) se podili na udrzovani objemu a pH plazmy, srazeni krve, transportu

latek a plni také funkci vyzivnou a obrannou (Svoboda et al., 2001).

1.3 VysSetieni krve
1.3.1 Vysetieni periferni krve

Hematologické a hemostazeologické vySetieni krve se sklada ze tfi fazi — preanalitické,
analytické a postanalytické.

Béhem preanalytické faze se pfipravuje pacient a odbérovy materidl, nasledné se odebere
vzorek a vyplni se zddanka s idaji o pacientu, vzorku a pozadovanych testech. Vzorek se
zpracuje a uchovd se ve zkumavce za odpovidajicich podminek, které¢ se 1isi podle typu
vySetfované¢ho vzorku. Béhem této faze mohou pulsobit vlivy, které maji negativni dopad na

vysledek. Mezi tyto vlivy patii pomalé vytékani krve z mista vpichu, kdy dochazi ke snizeni
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poctu trombocytil z diivodu jejich prichyceni k okraji vpichu, nedodrzeni teplotnich podminek
pro uchovani krve, coz zpusobuje rozpad erytrocytt, a opozdéna analyza (nad 4 — 6 — 8 h po
odbéru), ktera mtize vést k chybné diagnostice vlivem zmén, které v krvi probihaji.

Pii analytické fazi dochézi ke kvalitativnim hematologickym vySetfenim, mezi které
patii zjiStovani mnozstvi erytrocytl, retikulocytd, trombocytd, leukocytd, hematokritu a
koncentrace hemoglobinu. V této fazi muze pii pouziti automatickych analyzatort dojit
k interferenci erytroblasty vs. lymfocyty, makrotrombocyty vs. lymfocyty nebo reaktivni
lymfocyty vs. monocyty (Doubek et al., 2010).

Postanalyticka faze zahrnuje ziskani vysledki, jejich archivaci, interpretaci a vydani

vysledki (Svoboda et al., 2008).

1.4 Krevni skupiny

Na povrchu bunééné membrany erytrocytu se nachazi konkrétni antigeny (glykoproteiny
nebo glykolipidy), na zaklad¢é kterych mize byt krev rozdélena do krevnich skupin (Lanevschi
and Wardrop, 2001). Znalost téchto antigent je dilezitd pfedevsim pfii transplantacich, kdy
dochazi ke kontaktu bun¢k darce s organismem piijemce nebo pii transfuzi, kdy dochazi
K miseni krve. V pfipad¢€, Ze antigeny v krvinkach darce neodpovidaji antigenim v bunkach
pfijemce, dochazi k imunitni nebo antigenni reakci, kdy se v téle pifijemce zacnou tvofit
protilatky proti antigeniim darce (Trojan a Langmeier, 2003). Pokud neni zndma krevni
skupina, je nutné provést alespoii kiizovy test plazmy piijemce proti krvinkam déarce a naopak.
Ani v jednom sméru nesmi byt pfitomny naznak aglutinace (Barta et al., 2008).

Studie za poslednich padesat let naznacuji, ze u pst existuje minimalné dvanact systémi
krevnich skupin. Sedm z nich je mezinarodné uznavanych a jsou fazeny do systému DEA (dog
erythrocyte antigen). Jedna se o skupiny DEA 1.1, 1.2, 1.3, 3, 4, 5 a 7 (Acierno et al., 2014).
Fragio et al. (2009) a Tizard (2004) zmifuji i krevni skupiny DEA 6 a DEA 8, ale v soucasné
dob¢ jsou dostupné jen antiséra pro urceni jiz zminénych mezinarodné¢ uznavanych krevnich
skupin (Blaise et al., 2007). Blaise et al. (2007) ve svém vyzkumu také uvadi objeveni dalsi
krevni skupiny s ndzvem Dal. Jedna se 0 antigen, ktery je u psti bézny, ale chybi u nékterych
jedinct rasy dalmatin. U téchto jedinci se po prvni transfuzi v krvi vyvinou anti-Dal
aloantigeny, kvlli kterym mtiZe byt dalsi transfuze neti¢inna nebo zpisobit hemolytické reakce
pti pouziti krevni skupiny Dal pozitivni (Blais et al., 2007).

Pti nerespektovani krevni skupiny pfi transfuzi dochazi k rozpadu ¢ervenych krvinek

(Acierno et al., 2014) neboli posttransfuzni hemolytické¢ anémii. Ta se vétSinou projevi do
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nékolika hodin po transfuzi a je charakteristickd zvySenou teplotou, neklidem zvitete, ddvenim
a otokem. Mén¢ Castéji se vyskytuje opozdéna hemolyticka reakce, ktera miize mit za nasledek
celkovy kolaps zvitete (Barta et al., 2008).

Zatimco vétSina pstt ma pouze dvé alely, systém DEA 1 zahrnuje vice typi — 1.1, 1.2 a
n¢kdy byva i uvadén 1.3 (Acierno et al., 2014). Alela DEA 1.1 je autozomaln¢ dominantni nad
DEA 1.2. Pes muze byt DEA 1.1 a 1.2 negativni, mit jen jednu nebo ob¢ z alel. Naptiklad
némecti ovcaci jsou vétSinou DEA 1.1 a 1.2 negativni, zatimco retrivii byvaji DEA 1.1 a 1.2
pozitivni (Svoboda et al., 2001). Vyskyt psit DEA 1.1 pozitivnich se li$i s ohledem na plemeno
od 100 % az po méné nez 10 %, ale primérné je odhadovano ptiblizné 50 %. Mnozstvi pst
DEA 1.2 pozitivnich bylo v USA odhadovano nejdiive na 20 %, pak 7 % a v soucasné dob¢
jsou jedinci s touto krevni skupinou vzacni (Acierno et al., 2014). Psi, ktefi jsou DEA 1.1 a
DEA 1.2 negativni, maji krevni skupinu 1.3 pozitivni. Problém této skupiny spociva v tom, ze
kdyz se k transfuzi psovi krevni skupiny DEA 1.1 a 1.2 pouzije krev DEA 1.3 pozitivni, pes si
mize vytvofit protilatky proti vSem tfem krevnim skupinam — DEA 1.1, 1.2 a 1.3. Skupiny
DEA 3 a DEA 5 funguji na podobném principu jako lidsky ABO systém. 15 — 50 % psti ma
ptirozené se vyskytujici protilatky proti krevni skupiné DEA 7, protilatky anti-DEA 3, anti-
DEA 5 a anti DEA 7 jsou ve vét§iné piipadi velmi slabé. Protilatky proti antigenu DEA 4
nejsou schopny zpiisobit hemolyzu (Svoboda et al., 2001).

Inkompatibilita antigent DEA 1.1 a 1.2 pfi prvni transfuzi nezpisobuje Zadnou reakci
(Svoboda et al., 2001), protoZe na rozdil od mnoha dalSich druhd, psi nemaji klinicky dilezité
prirodni aloantigeny schopné zpusobit akutni hemolyzu, ackoliv slabé antigeny anti-DEA 7
mohou zkracovat zivotnost erytrocytii (Kessler et al., 2010). Doba, za kterou se vytvori
protilatky je 4 — 5 dni. Pfed prvni transfizi tedy neni nutné délat zkousky krevni skupiny a ani
pied dalsimi, pokud nésleduji béhem prvnich péti dni (Fragio et al., 2009).

Pii pozdégjsich transfuzich je ale potieba se zkouSkami krve pocitat, obzvlasté kdyz je
darce DEA 1.1 nebo 1.2 pozitivni a pfijemce DEA 1.1 nebo 1.2 negativni (Svoboda et al., 2001).

Lanevschi and Wardrop (2001) uvadi, ze idedlni psi darci by méli byt alespoit DEA 1.1 a
DEA 1.2 negativni. Podle Svobody (2001) je univerzalni darce kazdy skupiny 1.1, 1.2,3,5a7
negativni, ale DEA 1.1 a 1.2 negativni se mohou pouzit bez dalSich testl, protoze protilatky
proti ostatnim antigentim jsou obvykle velmi slabé. Univerzalni ptijemce krevni transfiuze u pst

neexistuje (Svoboda et al., 2001).
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1.5 Imunitni systém

1.5.1 Vlastnosti

Nejzakladngjsimi vlastnostmi imunitniho systému jsou schopnost rozpoznat vlastni a
cizi molekuly, pamét a specifiCnost a rozmanitost reakci. Schopnost rozlisit vlastni a cizi
molekuly se uplatiluje zvlasté pfi obrané proti parazitim a patogennim mikroorganismim,
imunologickém dohledu, ktery brani spontannimu vznikani nadorti a Sifeni poskozenych bunék
a molekul, a udrzovani jedine¢nosti a chemické individuality kazdého jedince. Tato vlastnost
muze pusobit problémy napiiklad pfi transplantacich, protoze DNA kazdého jedince je
individudlni a mlze se stat, ze se bunky brani splynuti s cizimi buiikami a t¢lo transplantat
odmitne.

Pii kontaktu sjiz zndmym antigenem se uplatiuje pamét imunitniho systému.
V takovém ptipadé systém reaguje na dany antigen rychlejsi, pohotovéjsi a intenzivnéjsi
imunitni reakci (Ferencik et al., 2005). Pamét’ imunitniho systému je dlouho trvajici, vétSinou
vydrzi déle, nez trva zivot jedince. Odolnost proti nékterym infekcim miZe byt dokonce
piedavana po generacich (Nicholson, 2016).

Specifi¢nost imunitniho systému umoziuje spustit imunitni reakci pouze proti malému
useku molekuly antigenu — antigennimu determinantu, coz je ¢ast antigenu, na kterou se vazou
protilatky.

Schopnost rozmanitosti znamena, Ze organismus dokaZe reagovat na nespocet antigenti
a dokéze si poradit 1 s takovymi, se kterymi se nikdy nesetkal nebo které byly uméle vytvoreny

Vv laboratofi (Ferencik et al., 2005).

1.5.2 Slozky imunity

Imunita se dé€li na specifickou a nespecifickou, pficemz kazda z nich ma mechanizmy,
které se podili na bunééné a humoralni sloZce imunity. Na imunité se také podili cytokiny.
Jedna se o bilkoviny produkované bunikami jak imunitniho systému, tak i jinymi bunikami, které
se uplatiuji naptiklad pii vregulaci imunitni odpovédi nebo v obrané proti nadorim

(Barttinkova a Vernerova, 2009).

1.5.2.1 Nespecificka imunita

Nespecificka, nebo také piirozend, imunita piedstavuje vrozenou schopnost organismu

rychle reagovat proti cizim mikroorganismim a materialim (Trojan a Langmeier, 2003). Tato
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imunita nemd Zadnou pamét, takZe opakované setkdni s urCitou latkou nema za nasledek
rychlejsi likvidaci cizorodych latek (Hoiejsi a Bartaitkova, 2009).

Prvni ochrannou bariérou imunitniho systému je kiiZze a sliznice, které kryji povrchy,
kde dochazi ke kontaktu s vnéjsim prosttedim, naptiklad epitel vyluovaci a pohlavni soustavy,
travici soustavy a vyvodil Zlaz. Bunéfnou cast nespecifické imunity tvoii makrofagy,
granulocyty a NK buiiky a jejich hlavni metody jsou fagocytéza a baktericidni mechanismy
(Toman, 2000). Fagocytdza zahrnuje chemotaxi (putovani za Skodlivinou), jeji rozpoznani,
pohlceni, zpracovani, pfipadné jeji usmrceni. Baktericidni mechanismy zahrnuji produkci
toxickych kyslikovych radikalii, napt. kysli¢nik dusnaty (Bartiiikova a Vernerova, 2002).

Humoralni ¢asti tvoii systém komplementu. Jde o systém plazmatickych bilkovin, které
jsou produkovany pifedev§im bufikami jater a v menSim mnozstvi makrofagy. Funkci
komplementu je naptiklad chemotaxe nebo tvorba latek vyvolavajicich zanétlivou reakci

(Bartiinkova a Vernerova, 2009).

1.5.2.2 Specificka imunita

Specificka imunita je vyvojové mladsi neZ nespecifickd a je dokonalejsi. Jeji buniky se
ucastni imunitni odpovédi pomaleji, ale maji imunologickou pamét, ktera pii opétovném
setkani s antigenem umozni rychlejsi a u¢innéjsi reakci (Bartinkova a Vernerova, 2002).

Hlavnimi efektorovymi buiikami bunééné imunity jsou T-lymfocyty, které jsou velmi
dilezité v obrané proti infekci, pfedevS§im virim, nddorovym bunkam a plisnim (Trojan a
Langmeier, 2003). Humoralni imunitu pak zajist'uji B-lymfocyty, které produkuji protilatky
proti antigenu, ktery vyvolal imunitni reakci. Protilatka se vaze na buiiky, které pro ni maji
receptor (NK bunky, granulocyty, makrofagy) a usnadiiuje tak likvidaci cizorodych latek.
Existuje pét tfid protilatek: G, M, A, D a E (Barttnikova a Vernerova, 2009).

1.5.3 Imunitni odpovéd’

Imunitni reakce je spousténa v reakci na antigeny, které mohou byt bud’ cizi, nebo vlastni.
Za normalnich podminek by mél systém reagovat jen na antigeny cizi, protoze jiz v prubéhu
nitrodélozniho vyvoje byla navozena imunotolerance vii¢i vlastnim antigenim. Pokud imunitni
systém napadéd vlastni antigeny, a dochazi pfi tom k poSkozeni vlastnich tkani, vznikaji
autoimunitni choroby (Toman, 2000).

Fyziologické imunitni odpovédi jsou téméf vzdy vyvolany kombinaci piisobeni

mechanismt specifick¢ a nespecifické imunity. Jako prvni obvykle reaguji mechanismy
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nespecifické imunity, jejichz ukolem je rozpoznat cizorodé latky. Nasledné se aktivuji rizné
druhy fagocytii a komplementa, které cizorodou latku zlikviduji. Organismus setkani s cizimi
antigeny predvida, a proto se buiiky, které se ticastni specifické imunity, nachazi jiz preventivné
v organismu. Kdyz se latka setka s lymfocytem, ktery ma pro ni uzptisobené receptory, dany
typ lymfocytu se namnozi a antigen zlikviduje. K namnoZeni lymfocytl ale vétSinou nestaci
pouze jeden signdl, je potfeba druhy signal od dalSich bun¢k imunitniho systému. Tento princip
ma zabranit pfili§ snadnému a potencidlné nebezpecnému mnozeni lymfocyti (Hoiejsi a
Barttikova, 2009).

Ke specifické imunitni odpoveédi dochazi v sekundarnich lymfatickych organech jako
napiiklad slezina, mandle a mizni uzliny, kde dochazi k prezentaci antigenu (Toman, 2000).
Pribéh imunitni odpovédi je rtizny v zavislosti na tom, jestli se organismus s danou latkou jiz
setkal, nebo ne. V piipadé ze expozice jiz prob&hla, uplatni se imunologicka pamét’, ktera je

specifické imunité vlastni (Bartinkova a Vernerova, 2009).
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2 Hematologicka onemocnéni

2.1 Anémie

Anémie, nebo také chudokrevnost, znamena sniZzeni poctu erytrocytli a/nebo
hemoglobinu a/nebo hematokritu v normalnim objemu krve (Schrey, 2009). Podle vyzkumu
provedeného Elizabeth Lund (2007) je vyskyt anémie u psi 3 — 11 % a z béznych plemen je
nejpravdépodobnéjsi u pitbula a nejméné pravdépodobny u sibifského husky a akity. Rehakova
et al. (2010) uvadi, Ze psi mladsi vékové kategorie (primérny vek 5,6 roku) jsou nachylnéjsi
K imunitné zprostiedkované hemolytické anemii, chronickému renalnimu selhani a
posthemoragické anémii. Psi ze star$i vékové kategorie (prumér 10,1 roku) trpéli pyometrou,
lymfoproliferativnim onemocnénim a tumory. U samcl pfevazovala onemocnéni sleziny a
posthemoragické anémie, zatimco u samic onemocnéni tumory (Rehakova et al., 2010).

Anémie mé formu regenerativni a neregenerativni (Porwit et al., 2011). Regenerativni
anémie vznika v disledku hemolyzy nebo akutni ztraty krve (Hodges a Christopher, 2011).
V takovém ptipadé kostni dien spravné reaguje na snizeny pocet ¢ervenych krvinek a jejich
produkci zvySuje. Mezi takové anémie vétSinou patii anémie zplisobené krvacenim nebo
hemolytické anémie (Porwit et al., 2011). Neregenerativni anémie se objevuje v mnoha
piipadech zanétlivych nebo chronickych onemocnéni, neoplaziich, nedostatku zeleza ve straveé
nebo poruch kostni dfené (Hodges and Christopher, 2011) a jedna se o stavy, kdy kostni dien
odpovida na zvySenou potiebu Cervenych krvinek neadekvatné (Porwit et al., 2011). Doubek
(2003) anémii dale déli na mikrocytarni, normocytarni a makrocytarni (nizky, normélni nebo
zvySeny stfedni objem erytrocytu) nebo hypochromni a normochromni (nizky nebo normalni
hemoglobin erytrocytu nebo stfedni koncentrace hemoglobinu v erytrocytech). Na zaklad€ miry
anizocytdzy erytrocytll se anémie rozdéluje na anémii s anizocytéozou (hemolytické anémie,
sideropenické anémie, megablastové anémie) a bez anizocytdzy (myelodysplazie, aplastické
anémie, anémie chronickych chorob, sideroblastické anémie).

K anémii mtze dochdzet ze tii diitvodl. Prvnim je snizena produkce ¢ervenych krvinek,
tedy jde o snizeni nebo selhani tvorby erytrocytli v kostni dfeni (Porwit et al., 2011). K tomu
dochazi napt. v disledku nedostatku vitaminu Bip, Bs, Zeleza, kyseliny listové nebo
nedostate¢né funkce kostni dfené. Druhym diivodem je ztrata krve, nejcastéji krvacenim. Treti
pfi¢inou je nadmérnd hemolyza neboli rozpad Cervenych krvinek. Ten muize byt zplsoben
otravou chemickymi latkami (zinek, nitrity a nitraty, méd’) a jedy, infekcemi (anaplazmoéza,

babezidza, hemobartoneloza aj.) nebo poruchami nékterych enzymu (Faldyna et al., 2006).
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Porwit (2011) uvadi jesté relativni (dilu¢ni) anémii, kterou ale Svoboda et al. (2001) povazuje
za anémii nepravou a pii které dochazi k ni fedéni erytrocytu pii zadrzovani tekutin.

Anémie se Casto vyskytuje jako sekundarni onemocnéni a doprovazi dal§i choroby
(Doubek et al., 2003). V tomto ptipadé bychom neméli mluvit o anémii, spravnéjsi je termin
»anemicky syndrom* (Penka a Bulikova, 2009). Jedna se o spavost, inavu, slabost, bledost
ktze, sliznic, dyspnoe, tachykardie, snizené sexudlni libido (Svoboda et al., 2001), duSnost,
zavraté, zloutenku a otoky (Faldyna et al., 2006). Tyto ptiznaky se vyskytujiiu primarni anémie
a lisi se podle konkrétniho typu (Svoboda et al., 2001).

Pokud anémie vznika pomalu, mlize se na ni organismus velmi dobfe adaptovat. Neékteri
jedinci mohou tolerovat sniZzeni hemoglobinu na polovinu i nize. Uplatiuji se kompenza¢ni
mechanismy (Doubek, 2003) mezi které patii posun disocia¢ni kiivky hemoglobinu pro kyslik
(Faldyna et al., 2006) zvySeny minutovy vydej srdce, zvySeny prutok krve dilezitymi organy,
zvySena produkce erytropoetinu a zvySena ¢innost plic (Doubek et al., 2003).

Anémie je Castym nekardiogennim divodem srde¢niho selhani v dasledku pfilis
vysokého srde¢niho vydeje. Ten se zvySuje snizenim periferniho odporu zptisobeného tkanovou
hypoxii, viskozity krve a zvySenou produkei katecholaminii. Néasledkem je dilatace srdce,
vysoka srde¢ni frekvence a hypertrofie (Svoboda et al., 2008).

Pii zvysené krvetvorbé se do krve uvoliluje vétsi mnozstvi retikulocytli — nezralych
erytrocytli obsahujici ribozomy, polyribozomy a mitochondrie. Retikulocyty se vyskytuji i
Vv krvi zdravych zvitat. U novorozenych §ténat to byva 7 % z celkového mnozstvi ¢ervenych
krvinek, pfiCemz hodnota se snizuje do Sestnacti mésicii psa, kdy se ustali na maximalni

hodnoté 1,5 % z celkového mnozstvi erytrocytti (Faldyna et al., 2006).

2.1.1 Aplasticka anémie

Aplasticka anémie je charakterizovana snizenym mnozstvim bun¢k v periferni Krvi, a
mimo snizeného poctu erytrocytli se mize vyskytovat i snizeny pocet leukocytli a trombocyta
(Penka a Bulikova, 2009). Tato anémie vznika vlivem nékolika riznych poruch, véetné nadora
kostni dfen€, chronického onemocnéni ledvin a dalSich poruch, které ovliviiuji produkci
cervenych krvinek. Dalsi poruchy, které tento typ anémii zplisobuji, jsou léCiva jako tieba
chemoterapeuticka ¢inidla, sulfanoamidy, estrogeny a n¢kdy i vystaveni radiaci a toxinim
(Becker, 2013). Aplasticka anémie vznika poskozenim vSech tfi zarodeénych linii krevnich
bunck vlivem toxického plisobeni na buniky kostni diené. Ty se pak méni na nefunkéni tkan,
napt. tukovou (Adlerova a Hes, 2010). V pfipadé, ze je postizend jen jedna krevni fada, jedna

se o0 aplazii Cervené krevni fady. Ta se mlze vyskytovat v podob¢ akutni 1 chronické.
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Pacienti postizeni aplastickou anémii vykazuji anemicky syndrom a je u nich béZzna
nachylnost ke krvaceni nebo vyskyt infekci (Doubek et al., 2003).

Aplastickd anémie je pomérné vzacné onemocnéni zahrnujici formy mirné 1 tézké.
Pfi¢iny této anémie byvaji rizné. Muze jit o chorobu vrozenou, zptsobenou infekénimi
antigeny (parvovirus B19, Ehrlichia canis, viry hepatitid aj.), 1éky a fyzikalnimi faktory
(estrogenni preparaty u psi, ozafeni aj.), nebo jedy (cyklické uhlovodiky, DDT, trichloretylen).
U nékterych nemocnych s aplastickou anémii se pfic¢inu ani zjistit nepodafi. V takovém piipadé
jsou pravdépodobné pfi¢inou autoimunitni mechanismy (zni¢eni kmenovych krvetvornych
bun¢k NK bunkami, T-lymfocyty aj.).

Pii 1écbé je nutné odstranéni vyvoléavajiciho cinitele, pokud je zndm. V ptipadé
aplastické anémie zneznamych pfiCin je vyznamnd imunosuprese, pouziva se hlavné
cyklosporin A (3 - 5 mg/kg 7. hm. na den) nebo azatrioprin (1 - 3mg/kg z. hm. Na den) (Svoboda
et al., 2001).

Akutni aplasticka anémie mtiZe byt po nalezeni pfi¢iny vylécena béhem né€kolika tydna.

24

2.1.2 Sideropenicka anémie

Sideropenickd anémie patii mezi regenerativni anémie, kdy se krevni dienn pokousi
anémii kompenzovat zvySenou produkci erytrocytli a pred¢asnym uvoliiovanim nezralych
erytrocyt (Thrall et al., 2012). Jedna se o stav, kdy je v organismu absolutni nebo relativni
nedostatek zeleza (Novotny, 2007). Organismus dokéaze regulovat potiebu Zeleza a stav jeho
zasob pouze fizenim piijmu, ale nedokaze tidit vydej (Alusik a Lejskova, 2006). Tato anémie
se vyviji postupné a ma tfi stupné: 1. stupenl — snizené zdsoby zeleza, 2. stupenn — snizena
erytropoéza a 3. stupeit — anémie (Sahovic et al., 2012). Doubek et al. (2003) uvadi rozd¢€leni
anémie na prelatentni - kdy dochdzi ke snizeni zasob zeleza v organismu, pficemz dodavka
zeleza erytroblastiim kostni dfen¢ zlistava nezménéna — latentni - kdy je snizend dodavka zeleza
erytroblastiim - a vlastni sideropenickou anémii.

Symptomy chronické ztraty krve zahrnuji bledost, letargii a slabost (Svoboda et al.,
2001). Po diagnostikovani anémie by se méla okamzité zjistit jeji pric¢ina, protoze by mohlo jit
o symptom zavazné¢ho onemocnéni (Jimenez et al., 2015).

Zelezo ve formé hemu je nezbytné k mnoha metabolickym funkcim, véetné transportu
kysliku v hemoglobinu. Anémie z nedostatku zeleza se u psit bézné objevuje pii chronické
externi ztrat¢ krve, nebo pfi nedostatecném obsahu Zeleza ve stravé a neprojevuje se, dokud

zasoby zeleza ve tkanich nejsou vyCerpany. Dospély pes by mél v potravé konzumovat
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ptiblizné 80 mg/kg Zeleza, pfi¢emz §ténata pottebuji vetsi mnozstvi z dlivodu rychlého ristu a
malych zdsob Zeleza. Nedostatecny piijem Zeleza neni u psi béZzny a neobjevuje se u pst
krmenych kupovanymi krmivy. AvSak miiZze se objevit u kojenych mlad’at a zvifat krmenych
domaci stravou, piredevsim vegetaridnskou. Potraviny s velkym mnozstvim Zeleza jsou maso,
vajecné zloutky, ustfice a susené fazole. Naopak zeleza je malo v mléku a mlé¢énych produktech
a vétsing nezelené zeleniny (Naigamwalla et al., 2012).

Na vzniku této anémie se mize podilet velké mnozstvi ektoparazitt, kteti se zivi krvi,
jako tfeba blechy a v8i. Také darci krve mohou trpét anémii, ackoliv velmi mirnou. Podobné
jako nedostatek Zeleza se mohou v organismu projevovat anémie z nedostatku médi a vitaminu
Bs (Svoboda et al., 2001).

Terapie probiha podavanim Zeleza peroralné (v potravindch nebo v podobé tablet)
ptipadné parenteralné nebo intramuskuldrn€. Denni 1écebnéd davka Zeleza by méla byt 2 — 10
mg/kg zivé hmotnosti. LéCba trva ptl roku i déle a mélo by se v ni vytrvat i po vraceni hodnot
zeleza do normalu, protoze se jest€ musi doplnit zasoby Zeleza v organismu. (Svoboda et al.,
2001).

2.1.3 Hemolyticka anémie

Hemolytickd anémie se vyznacuje predc¢asnou destrukcei ¢ervenych krvinek a objevuje
se, az kdyz dojde k poruseni rovnovahy mezi tvorbou a zanikem erytrocyti. K predcasné
hemolyze mutze dochdzek vlivem poruchy vrozené (patologicky hemoglobin, poruchy
membrany Cervené krvinky, defekt metabolismu erytrocytit) nebo poruchy ziskané. Pokud je
hemolytickd anémie zpiisobena Spatnou funkei erytrocytd, nazyva se korpuskularni, pokud je

pfi¢ina mimo erytrocyt, jde o hemolytickou anémii nekorpuskularni (Doubek et al., 2003).

2.1.3.1 Imunitné zprosttedkovana hemolytickd anémie

vV vw

Imunitné  zprostiedkovana hemolyticka anémiec je jedno  z nejbéznéjsich
imunohematologickych onemocnéni psu. Projevuje se destrukei erytrocytti antigeny s nebo bez
komplementu. Jeji pfitomnost se prokazuje Coombsovym testem, ktery identifikuje antigeny
a/nebo komplementy na povrchu erytrocytti (Klag et al., 1993). Tuto anémii vyvolavé cokoli,
co mize zpusobit pfitomnost imunoglobulinii na povrchu Cervenych krvinek (Barta et al.,
2008), naptiklad chemickeé latky (vakciny, léky atd.), nddorova onemocnéni (lymfom), infekce
a krevni parazité. V asi poloviné ptipadl pri¢inu onemocnéni nelze prokazat, a proto se toto

0 wtw

onemocnéni fadi vétSinou mezi idiopatické (Sosnar a Rtzicka, 2002).
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Pii vzniku této anémie se uplatiiuje hypersenzitivni reakce druhého typu, tedy
cytotoxicka reakce zavisla na protilatkach (Faldyna et al., 2006). Ta vede k extravaskularni
nebo intravaskuldrni hemolyze (Sosnar a RiZicka, 2002). Uplatiuji se predevSim protilatky
typu IgM nebo jsou ¢ervené krvinky ni¢eny mimobunécné makrofagy ve slezing€, kostni dieni
nebo jatrech. V takovém piipadé se uplatiuji predevsim protilatky typu IgG (Faldyna et al.,
2006).

Mezi morfologické zmény erytrocytl patii anizocytdza, sférocytoza, polychromazie a
vyskyt nezralych forem erytrocyti (normoblastil) (Sosnar a Ruzicka, 2002). Na zaklad¢ mista
hemolyzy se odviji rychlost nastupu a intenzita klinickych pfiznakd. U psi je Castéjsi
intravaskularni hemolyza, kde se klinické pfiznaky projevuji rychleji a intenzivnéji. Piiznaky
byvaji zvraceni, vétsi mnozstvi volného hemoglobinu, poruchy jaternich enzymii, Zloutenka,
hemoglobin v moc¢i (Faldyna et al., 2006), anorexie, anémie, slabost, horecka, tachykardie,
systolicka Selest a zrychlené dychani (Sosnar a Ruzicka, 2002). V piipad¢ extravaskularni
hemolyzy se ¢asto objevuje zvétseni sleziny (Faldyna et al., 2006).

Bylo prokazano, Ze k této anémii jsou z plemen nachylng;si bobtail, pudl, irsky setr,
kokrspané€l (Sosnar a Ruzicka, 2002) a SpringrSpanél (Day, 2012). Toto onemocnéni se
projevuje predevsim u stiedn¢ starych az starSich pst a velmi ziidka se objevuje u pstt mladsich
jednoho roku (Day, 2012).

Pii diagndze je zjiSténa predev§im primarni autoimunitni hemolytickd anémie a anémie
zpusobena infekcemi. Pokud je zptsobena infekci, 1€¢i se prioritné primarni pfi¢ina anémie.
V ptipadé, Ze jsou pri¢inou chemikalie nebo 1é¢iva, je nutné kontakt s 1€¢ivy nebo chemikaliemi
ukoncit. Pfi zastaveni primarni pfi¢iny neni nutna imunosupresivni 1é¢ba. Pokud je primarni
pfi¢ina neznama, je mozno zahdjit imunosupresivni 1é€bu, ale pii nezlepSeni nebo zhorSeni
stavu musi byt bezpodminecné ukoncena (Barta et al., 2008).

LécCeni imunitnich a autoimunitnich anémii zahrnuje léCeni primarni choroby,
predevsim pokud jde o infekéni chorobu, transfuzi krve od spravné vybraného darce a
imunosupresi prednisolonem. Pokud neni 1écba prednisolem efektivni, jsou pouzity silngjsi
latky (napf. dexamethason, cyklofosfamid, danazol, vincristin, azathioprin). Béhem 1é¢by je
nutné prubézné sledovat pocet leukocytti a 1écbu pierusit pii vyskytu leukopenie (Toman,

2000).

2.1.4 Prirodni lééba anémie

Krvetvorba se u zvifete muze podpofit zajisténim, aby jeho organismus spravné

vstiebaval vitaminy, bilkoviny a mineraly. Pro dobré zazivani je vhodné stravu zvifete doplnit
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o pankreatick¢ enzymy, které jsou k dostani jak v prodejnach se zdravou vyzivou, tak
v katalozich s produkty pro zvifata.

Mezi dilezité vitaminy patii vitaminy skupiny B, které zajist'uji material pro stavbu
krevnich bunék (Schwartz, 2014). Shwartzova (2014) doporucuje ptidavat do jidla %2 détské
davky synteticky vyrabéného B-komplexu, nebo 'z ¢ajové 1zicky melasy. Na zesileni stény
krevnich bun¢k je vhodny vitamin C podavany v podobé askorbatu sodného, 250 — 1 000 mg
dvakrat denné.

Z bylin Schwartzova (2014) doporucuje 1/8 az 4 Cajové 1ziCky kopftivy a sibifského
zenSenu denné pokud jde o anémii a '2 az 2 €ajové 1zicky roztoku, pfipraveného z deviti kapek
tinktury z konského kastanu rozmichanych v 15 ml vody, pfi drobném krvaceni, které miize byt

pritomno pfi autoimunitni hemolytické anémii.

2.2 Leukémie

Leukémie patii mezi poruchy bilych krvinek a mé formu akutni a chronickou (Svoboda
et al., 2001) v zavislosti na buné¢nou morfologii, diferenciaci neoplastickych bun¢k a klinicky
prubéh (Wellman, 2015).

Akutni leukémie je zavazné a rychle postupujici onemocnéni (Fiala et al., 2008) kostni
drené, které se projevuje nadmérnou proliferaci a poruchou dozravani velmi mladych bilych
krvinek (blastil). V pribéhu onemocnéni se v kostni dfeni nachazi minimalné¢ 30 % blasta
z celkového mnozstvi bilych krvinek. Podle toho, z které krevni fady akutni leukémie vychazi,
se déli na akutni leukémii myeloidni a lymfatickou (lymfoblastickou) (Svoboda et al., 2001).
Fiala et al. (2008) uvadi, ze je pravdépodobné, ze néktera zvifata maji vi¢i tomuto onemocnéni
genetickou predispozici. Zaroven ale ptipousti, ze zatim nebyla provedena zadna studie, ktera
by to definitivné prokazovala. Akutni leukémie se vétSinou projevuje obecnymi piiznaky jako
je anorexie, unava az letargie, ztrata hmotnosti, eventudlné¢ zvySeny piijem tekutin. Pfti
klinickém vySetfeni je bézna bledost sliznic, horecka, piipadné zvétSeni sleziny, kulhani,
zvétSeni jater s nebo bez piiznaki Zloutenky. Ztidka jsou pfitomné i neurologické abnormality
(Fiala et al., 2008). Pro definitivni stanoveni diagnézy akutni leukemie je nezbytné vySetieni
kostni dfen¢ (Doubek et al. 2003).

Chronicka leukémie se stejné jako akutni dé€li na leukémii myeloidni a lymfatickou.
Postup onemocnéni je pomalejsi, nez u akutni formy (Wellman, 2015) a na rozdil od ni se
vyznacuje poruchou apoptozy, kdy zralé bilé krvinky neodumiraji a hromadi se v krvi (Svoboda
etal., 2001).
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U pst s akutni a chronickou leukémii se také vyskytuje anémie, trombocytopenie,
neutropenie nebo né¢jaka kombinace cytopenii. U vétSiny psti s chronickou a akutni leukémii je

beézna neregenerativni anémie (Wellman, 2015).

2.2.1 Akutni myeloidni leukémie

Akutni myeloidni leukémie je stav, kdy mnozstvi buné¢k na urovni blastii v krevnim
obraze piesahuje 5 % celkového poctu jadernych bunék (Svoboda et al., 2001). Dochézi pfi ni
k maligni pfemé&né pluri/totipotentni kmenové bunky, ktera se nasledné diferencuje v myeloidni
nebo myelomonocytarni blasty, zfidka v erytroidni nebo megakaryocytarni blasty. Dalsi
mnozeni patologickych blastickych bun€k naruSuje krvetvorbu a zplisobuje anémii,
granulocytopenii a trombocytopenii. Vyskyt u psit je 0,02 % (Doubek et al., 2003).

Akutni myeloidni leukémie postihuje pfedevSim psy mladé az stiedniho v&ku, ale
v nékterych ptipadech se mlize objevit i u velmi mladych a starych zvifat (Wellman, 2015).
Choroba vétSinou postupuje velmi rychle. Od prvnich ptiznakli do vyraznych potizi uplyne
jeden nebo par tydni (Svoboda et al., 2001).

Lécba akutni myeloidni leukémie zahrnuje symptomatické feSeni potizi pacientii (1éceni
infekci, krevni transfuze a allopurinol pfi hyperurikemii). Lé¢ebné postupy uplatiiované u lidi
ve veterinarni medicing nejsou bézné, predevsim pro svou velkou ¢asovou a financni ndro¢nost.
Veterinarni 1ékat se ale mlize rozhodnout pro chemoterapii a za takovych ptipadi se postupuje

podobné jako u ¢lovéka (Doubek, 2003).

2.2.2 Chronicka myeloidni leukémie

Chronickd myeloidni leukémie je u zvifat vzdcné onemocnéni, ale nejCastéji se
vyskytuje pravé u pst (Harvey, 2001). Vychazi z pluripotentni kmenové buiiky, u které
prevlada proliferace myeloidni fady.

PocateCni faze nemoci muze probihat mésice i roky nepoznang, bez zavaznych
klinickych ptiznakt. Pacienti jsou diagnostikovani pfevazné po ndhodném vysetieni krevniho
obrazu. V druhé fazi stoupa unavitelnost a slabost, navic se zvétSuje slezina, ktera muze
utlacovat bfisni organy. Dochéazi k anémii a krvaceni. Béhem nemoci dochazi postupné
k dediferenciaci malignich bunék. V patogenezi se vyskytuje porucha apoptozy i porucha
s akutni formou (Wellman, 2015), ale agresivita choroby je ¢im dal vétsi, dokud neptejde

Vv blastickou krizi, jejiz prabéh je stejny jako u akutni leukémie.
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Lécba probihad snizovanim poctu leukocytii. K tomu je pouzivana hydroxymocovina
nebo busulfan. Zvife by mélo byt dostatecné hydratovano a mélo by dostavat alopurinol, ktery
zabranuje poskozeni ledvin produkty z masy leukemickych bunék. Blastickou krizi je také

mozné ovlivnit chemoterapii (Svoboda et al., 2001).

2.2.3 AkKutni lymfaticka leukémie

Akutni lymfaticka leukémie je u psi zpusobena T-lymfocyty, B-lymfocyty, NK
buitkami nebo fenotypy NK bunék (Harvey, 2001). Pii tomto typu leukémie se
pluri/totipotentni kmenovéa buiika diferencuje na lymfoblasty (Doubek at al., 2003). Casto
dochdzi k pfemisténi chromozomi a onkogeny se pii tom piemistuji do blizkosti genii pro
gamaglobuliny nebo pro receptor T-bun¢k, ¢imz dochazi k jejich aktivovani. U pst vznika tento
typ bez evidentni souvislosti s faktory zevniho prostiedi (Svoboda et al., 2001). Celkovy
zdravotni stav se zhorSuje v pomérné kratké dobé (dva az tfi tydny).

Lécba akutni anémie je vétSinou zaméfena na zmirnéni symptoma a zmirnéni bolesti,

ale neodstranuje pri¢inu nemoci. Pfipadné je mozné pouziti chemoterapie (Doubek et al., 2003).

2.2.4 Chronicka lymfaticka leukémie

Projevy chronické lymfatické leukémie jsou podobné tém chronické myeloidni leukémie.
Navic je pro ni typické zvétSeni miznich uzlin a zvétSeni jater a sleziny. Casto byva
doprovazena trombocytopenii a imunitné zprostiedkovanou hemolytickou anémii (Svoboda et
al., 2001).

Klinické symptomy jsou obdobné jako u chronické myeloidni leukémie, navic je pro ni
typické zvétSeni jater a sleziny a uzlinovy syndrom, coz je celkové zvétSeni miznich uzlin
(Doubek et al., 2003).

Terapie probiha od pokrocilych stadii, kde se vyskytuje anémie a trombocytopenie,
velké zvétSeni jater a sleziny a opakujici se infekce. Anémie se 1€¢i bud’ redukci patologickych
bunék, krevnimi transfuzemi anebo jako autoimunitni hemolytickd anémie nebo autoimunitni
trombocytopenie, pokud je jejich pfic¢inou imunitné zprostiedkovana reakce. K redukci bunék
se pouziva predevS$im chlorambucil a vinkristin, ale je mozné podat i kombinovanou

chemoterapii — vinkristin s cyklofosfamidem a prednisonem (Svoboda et al., 2001).
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2.2.5 Prirodni lé¢ba leukémie

Podle né€kolika vyzkumt v Japonsku, né€které houby obsahuji polysacharidy, které
zabranuji ristu rakovinnych bun€k. Mezi tyto houby patfi napiiklad lesklokorka leskla,
japonicum a rosolovka prusvitna.

Dulezitou roli hraji také vitaminy. Nejdilezitéjsi jsou vitaminy C a E, které posiluji
imunitni systém. Pes by m¢l pfijimat maximalni mnozstvi vitaminu C, které je schopen snést,
aniz by zacal trpét diarrhoe. Doporucené davkovani je az 800 MJ vitaminu E denné spolu s 10
az 30 mg koenzymu Q10 pro zmirnéni zanétu a lepsi okysli¢eni zdravych bun¢k (Schwartz,

2014).

2.2.6 Chemoterapie

Chemoterapie je pojem zahrnujici skupinu latek schopnych znicit rakovinné bunky
(McCarthy, 2016). Cilem 1é¢by je vymytit rakovinné leukocyty, obnovit normalni produkci
cervenych a bilych krvinek v kostni dieni a zlepSit psovi zivot. (PetWave, 2015). Lécba
pouzivana u zvifat je mén¢ agresivni, protoze ucelem je predevsim zlepSeni Zivota. Toto se 1isi
od pfistupu u lidi, kde se fidi heslem ,,zivot za kazdou cenu* (McCarthy, 2016). Chemoterapie
tedy psa nevyléci, ale pomiize dosdhnout stavu remise, kdy netrpi Zddnymi symptomy. Neékteti
psi musi chemoterapii podstupovat pravidelné az do konce Zivota (PetWave, 2015).

Projevy chemoterapie u psi jsou ve vétSing€ piipadti mirn€jsi nez u lidi (Stregowski,
2009). K nejc¢astéjsim vedlejsim Gcinktm patii nevolnost, prujmy a zvraceni (PetWave, 2015),
déale psovi mize profidnout srst (Stregowski, 2009) nebo mohou vypadat hmatové vousky.
Avsak McCarthy (2016) uvadi, Zze 75 — 80 % psi nevykazuji zddné vedlejsi ptiznaky.

Prognoza u psu trpicich akutni leukémii neni dobré, odhaduje se, ze bez 1é¢by zahynou
do Ctyt tydni. Statistiky ucinnosti chemoterapie v tomto piipad€ nejsou spolehlivé, protoze
vétSina majitelt se po seznameni s diagnézou rozhodnou psa usmrtit. U psil se spravnou péci a

dobrou reakci na chemoterapii mize byt zivot prodlouzen o 1 — 6 let (PetWave, 2015).

2.3 Poruchy Krevni srazlivosti
Vétsina dédicnych poruch krevni srazlivosti je zptisobena vadou nebo selhdnim jedné
faze hemostazy (Barr a McMichael, 2012). Poruchy prvni ¢asti hemostazy zahrnuji onemocnéni
pii poruchéch krevnich desticek, cévni stény a Von Willebrandova faktoru. Mezi poruchy
sekundarni ¢asti hemostazy patii abnormality faktort krevniho srazeni (Svoboda et al., 2001).
Spatna funkce krevnich desti¢ek je zptisobena vnitinimi nebo vn&jsimi vlivy. Poruchy

zptisobené vnéj$imi vlivy jsou zpisobené nedostatkem vnéjsiho proteinu, ktery je nezbytny pro
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funkci desticek. Nejcastéjsi pti¢inou vnéjsich poruch je von Willebrandova porucha. Dalsi
mozné pii¢iny vnéjSich poruch jsou snizena hladina fibrinogenu — hypofibrinogenemie — a
abnormalni forma fibrinogenu — dysfibrinogenemie. Ziskané poruchy fibrinogenu jsou
mnohem castéjsi nez forma dédicna.

Vnitini vlivy ovliviiyji funkci desticek. Poruchy mohou byt zplisobeny abnormalitami
Vv membranovych receptorech, ulozenych granulach nebo signalni transdukei.

Porucha ve funkci desticek se vétSinou projevuje krvacenim ze Slizni¢nich povrchd,

pohmozdénim nebo v extrémnich pfipadech krvacenim dutin (Barr a McMichael, 2012).

2.3.1 Von Willebrandova choroba

Von Willebrandlv faktor (vWF) je protein nezbytny pro piilnavost desticek k mistiim
poskozeného endotelu. Je syntetizovan endotelovymi buitkami a megakaryocyty a uloZeny
v endotelovych buiitkdch. Ve své aktivni formé vWF cirkuluje v rizné velkych molekulach
spojenych dohromady a tvoii multimery velké 500 — 200 000 kDa (Barr a McMichael, 2012).
Tyto multimery se déli na velké, stfedni a malé. Nejdalezitéjsi jsou multimery velké (Doubek
et al., 2003), protoze jsou nejefektivnéjsi v podporovani adheze desticek (Barr a McMichael,
2012). Spole¢né s VWF prasete je vWF psa kompatibilni a zaménitelné s vVWF ¢lovéka (Lozier
a Nichols, 2013).

Von Willebrandova choroba je nejbéznéjsi poruchou prvni ¢asti hemostazy u pst. (Barr
a McMichael, 2012). Jedna se o vrozené krvacivé onemocnéni, které je zpusobeno kvalitativni
nebo kvantitativni poruchou von Willebrandova faktoru (Doubek et al., 2003). Na rozdil od
hemofilie se jedna o chorobu s autozomalni dédi¢nosti (Lozier a Nichols, 2013). Je zpisobena
strukturalnim a kvantitativnim nedostatkem VWF v zavislosti na typu a je délena do tii
kategorii.

Typ 1 je nejbéznéjsi formou Von Willebrandovy choroby a vyznacuje se nizkou
koncentraci multimerd, které si ale zachovaly normalni funkci. VétSina zvifat s timto typem ma
mirné klinické ptiznaky doprovazeny zranénim, pfitomnosti krve v moci nebo ztratou
mlécnych zubt (Barr a McMichael, 2012). V pfipadé vazné poruchy se Von Willebrandova
choroba muze projevovat i jako krvaceni typické pro hemofilii a krvaceni do mékkych tkani a
kloubt. Podle mnozstvi vVWF se déli na podtypy la a Ib a vyskytuje se naptiklad u dobrmant,
pudlti nebo manchesterskych teriéra.

V pfipadé typu 2 se jednd o kvalitativni defekt (poruchu dominantné velkych

multimert) a nejcastéji se vyskytuje napiiklad u némeckych ohatti (Doubek et al., 2003).
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Typ 3 postrada multimery uplné (Barr a McMichael, 2012) a objevuje se napiiklad u
skotskych teriért, retrivrti a Seltie (Doubek et al., 2003).

2.3.1.1 Lécba

Pro 1é¢eni Von Willebrandovy choroby je pouzivan desmopresin, analog vasopresinu,
ktery zpiisobuje uvolnéni ptedem vytvorenych multimer vWF z endotelovych bunék. Pozdéjsi
davky desmopresinu nepovedou Kk podstatnému zvyseni vWF, protoze zasoby vWF
v endotelovych buitkach budou vyCerpany. Studie, které zkoumaly pouziti desmopresinu u pst,
nezaznamenaly zadné zvySeni koncentrace vVWF nebo vétsi mnozstvi multimer jako v piipadé
¢lovéka. Podani desmopresinu dobrmaniim s von Wellebrandovou chorobou typu 1 vedlo
ke zlepSeni hemostatické funkce navzdory minimalnimu zvysSeni koncentrace vVWF. Zlepseni
hemostadze po podani desmopresinu je pfisuzovana zvysSeni adheze desticek ke kolagennimu
vazivu, zvysené agregace destiCek a zvySeni plazmy vWF. To ale nevysvétluje zlepSenou
hemostdzu u pacientli postradajicich receptor vVWF. Nedavné spekulace naznacuji, Ze
desmopresin mize poskytovat doplitkové vyhody, které jsou nezavislé na vWF (Barr a
McMichael, 2012).

2.3.2 Hemofilie

2.3.2.1 Hemofilie A

Hemofilie A je nejbéznéjsi poruchou krevni srazlivosti. Tato nemoc miize byt dédi¢na
nebo muze jit o nové ziskanou mutaci, kterou jedinec mize prenaset dal na své potomky jako
formu dédi¢nou. Jedna se o recesivni onemocnéni, projevujici se nedostatkem faktoru VIII a
vyskytuje se ¢astéji u samcu (Barr a McMichael, 2012). Charakteristickym symptomem je
krvaceni do mékkych tkani a kloubt, pficemz opakovand krvaceni do kloubd zplsobuji
hemofilickou artropatii. Sklon ke krvaceni se projevuje, pokud je mnoZstvi faktoru VIII nizsi
nez 25 %, pticemz pii hladin€ 15 — 25 % nemocni krvaci jen po tézkych traumatech. Krvacivé
projevy pii urovni faktoru VIII 2 — 15 % jsou vyssi a s hladinou faktoru VIII mensi nez 2 %
dochazi k t€zkému krvaceni (Doubek et al., 2003).

2.3.2.2 Hemofilie B

Hemofilie B je onemocnéni zplisobené nedostatkem faktoru IX. Jedna se o recesivni
nemoc vazanou na chromozom X, ale vyskytuje se mnohem méné casto nez hemofilie A.

Klinicky se projevuje velmi podobné jako hemofilie A (Barr a McMichael, 2012).
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2.3.2.3 Léc&ba hemofilie

Krvéaceni muze byt oSetfeno nebo 1éceno podanim psi plasmy, psiho kryoprecipitatu
nebo rekombinantniho psiho faktoru VIII (Lozier a Nichols, 2013). Preventivni opatfeni
Vv ptipad¢ poruchy srazlivosti je vyhybani se drsnym hram, zbyte¢nému zranéni a dodrzovani
optimalni dentalni hygiena (Barr a McMichael, 2012).

Hemofilie A je 1éCena pii krvacivych projevech, pfi¢emz se usiluje o zvySeni hladiny
faktoru VIII minimalné na 25 — 30 % referen¢ni hodnoty. Lécba spociva v aplikaci
kryoprecipitatu (1 jednotka na 10 — 15 kg z. hm. 2x denné do zastavy krvaceni), desmopresinu
a tranexamové kyseliny (15 — 20 mg/kg z. hm. 2x - 4x denn¢ peroralné). Transfuze plazmy neni
vhodnd, protoze v Cerstvé plazmé je mnozstvi faktoru VIII malé a po odbéru se déle snizuje.

Hemofilie B je 1é¢ena transfuzemi plazmy nebo plIné krve, protoze kryoprecipitat faktor
IX neobsahuje (Doubek et al., 2003).

Pro kazdého praktika provadéjicitho rutinni operaci je také nutné mit po ruce
hemostaticka ¢inidla jako gelovou pénu, fibrinové lepidlo a polyethylenglykol. Vyhybani se
fibrindzu (naptiklad kyselina aminokapronova nebo tranexamové kyseliny) mohou byt velmi
napomocné pii zastavovani krvaceni po mensich operacich. Jsou bézn¢ pouzivany u ¢lovéka a
pouzivaly se i u anglickych chrtll s postoperativnim krvacenim. Tyto 1éky predstavuji ldkavou

moznost pro veterinaie, protoze jsou levné (Barr a McMichael, 2012).

2.4 Hypersenzitivita

Hypersenzitivita I. typu je také nazyvana imunopatologicka reakce 1. typu nebo laicky
alergie (Jilek, 2002). Pouzivan byva také termin atopie, ktery oznacuje geneticky podminénou
tendenci reagovat na vystaveni extrémné nizkym davkdm bé&znych alergenli ve vnéjSim
prostiedi nadmérnou tvorbou protilatek IgE. Pfi nasledném kontaktu téchto protilatek
s antigenem (alergenem) vznika zanét, ktery se projevuje jako alergické onemocnéni

(Bartiinkova a Vernerova, 2002).

2.4.1 Hlavni efektory

Hlavnimi efektorovymi buiikami alergickych reakci jsou zirné buiitky (mastocyty) (Jilek,
2002). Zabiraji 10* — 10 na mm?3 tkani a v nejvétsim mnozstvi se vyskytuji ve tkanich, které
Jsou vystaveny antigenim z prostiedi, to znamena v klizi a dychacim a zazivacim traktu. Na

jejich povrchu se nachazi fada receptorii pro imunoglobulin E, znamych jako IgE-Fc receptory
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(FceRI). Na tyto receptory se navazuji protilatky tfidy IgE, které jsou tvofeny v odpovédi na
stimulaci alergeny (Barta et al., 2008). IgE navdzany na povrchu zirné buiiky funguje jako
specificky receptor pro antigen a reaguje pouze s antigenem, ktery vyvolal jeho tvorbu.
V zirnych bunkach se nachazi velké mnozstvi granul, které je bunka schopna rychle uvoliovat.
Tato granula obsahuji biologicky velmi uc¢inné latky, nejdalezitejsi je histamin (Jilek, 2002).
Dale obsahuji heparin, serotonin, faktor aktivujici trombocyty a mnohé enzymy, napf.

peroxidadzu, tryptazu, dismutazu superoxidi, chymézu a kyselé hydrolazy (Barta et al., 2008).

2.4.2 Pribéh

Hypersenzitivni reakce 1. typu je zajiStovana protilatkami typu IgE. U citlivého psa se
objevi, kdyz se alergen navaze na vazebné misto molekul IgE navazanych svym Fc fragmentem
k zirné bunce nebo basofilu.

V prvni fazi pes prochazi stadiem senzibilizace, béhem kterého se mnozi klony
lymfocytl s ur¢itym receptorem pro dany alergen a tvoii proti nému protilatky typu IgE. Toto
stddium muze trvat od nékolika dnli az po nékolik let a je zplisobovano opakovanymi malymi
davkami antigenu (Toman, 2000). MoZnym alergenem je jakakoli cizi latka schopna vyvolat
imunitni odpovéd’ (Bartinkova a Vernerova, 2002). To zahrnuje naptiklad 1é¢iva (antibiotika),
alergeny z prirody (pyly), alergeny potravy (ryby) a mnoho dalsich (Toman, 2000).

Druhé faze se nazyva stimulace (Barta et al., 2008) a dochézi k ni navazanim IgE na
receptory FceRI na povrchu zirnych bunék a basofili. Mnozstvi molekul IgE ovliviiuje volnou
pohyblivost FceRI receptorti, a proto se presunuji k bunécnému polu, kde vytvoii Cepicku
»capping®. To je signdlem pro aktivaci buiky, kterd kon¢i degranulaci (Bartiinkova a
Vernerova, 2002) a uvolni se histamin (Barta et al., 2008).

Pfiznaky se mohou objevit jiz za 2 minuty, nejpozdéji béhem 15 — 30 minut (Toman,
2000). Razné alergeny maji rizné projevy, v zavislosti na tom, v jaké tkani alergicka reakce
probiha (Ferencik et al., 2005). Uvolnény histamin siln¢ ovlivituje hlavn¢ hladkou svalovinu
cév. Ty se jeho vlivem rozsifuji a zvySuji svoji propustnost, coZ ma za nésledek zCervenani
ktze, otok a pokles krevniho tlaku. Naopak v praduskach dochézi ke stazeni, otoku epitelu a
zvysené tvorb¢ hlenu, coz zt€¢Zzuje dychani. Histamin uvolnény do kiize zpiisobuje svédeéni,
vyrazku a kopiivku. Zlazy v nose a spojivkach tvofi vétsi mnoZstvi tekutiny, coZ se projevuje
jako alergicka ryma nebo zanét spojivek (Jilek, 2002).

Typickymi ptiklady reakci I. typu jsou kopftivka, atopické kozni choroby, sennd ryma
nebo alergie z krmiva (Toman, 2000). V piipadé, ze histamin pisobi systémove, muze dojit

k anafylaktickému Soku nebo astmatickému zachvatu (Jilek, 2002).
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2.4.3 Anafylakticky Sok

Anafylakticky Sok je vaznou systémovou reakci a je zpusoben nahlym uvolnénim
mediatort anafylaxe, hlavn¢ histaminu a serotoninu. Dochazi k nému nejcastéji béhem léceni
pii precitlivélosti na 1éky nebo heterologni sérum, ale také pfi bodnuti hmyzem (Toman, 2000).
Projevuje se ndhlym rozsifenim tepének a zvySenou propustnosti stén cév s rychlym prinikem
plazmy z vlase¢nic (Barta et al., 2008). To ma za nasledek hypovolemicky Sok s otoky podkozi
a vnitinich organt.

Ptiznaky se lisi u jednotlivych druhti zvifat v zavislosti na tom, ktera skupina hladkych
svalll je nejvice postiZzena. Organy, kde se soustfedi vétSina patologickych zmén, se nazyvaji
,»S0koveé organy*. Specidln¢ u pst bylo pozorovano stazeni jaterni Zily, coz ma za nasledek, Ze
se 60 — 70 % veskeré krve hromadi v jatrech a vede aZz K selhani ob&hu (Toman, 2000).
Nedostatek kysliku v centralnim nervovém systému muze vést ke ztraté védomi. V ptipadé
déletrvajiciho Soku muze dojit k poruse funkci vnitinich organti, predevSim ledvin a mozku
(Barta et al., 2008).

Termin ,anafylaxe* byl poprvé pouzit roku 1911 Charlesem Robertem Richetem,
pafizskym lékafem a nositelem Nobelovy ceny. Richet spolecné s francouzskym fyziologem P.
J. Portierem experimentoval s podavanim mensich davek zivocisnych toxint psim. Chtéli tak
docilit, aby si psi proti toxinim vytvofili odolnost. Misto odolnosti se u urcitych psii po podani
téhoz toxinu zacaly objevovat tézké kiecCe, které cCasto koncily smrti. Vzhledem k tomu, ze
vypéestovani odolnosti je oznaCovano ,,profylaxe®, jev byl pojmenovan ,,anafylaxe*, protoze slo

o opacny efekt (Ferencik et al., 2005).

2.4.3.1 Léceni anafylaktického Soku

Pii 1éceni anafylaktického Soku je hlavni zah4jit 1é€bu okamzité, protoZe anafylakticky
Sok miize konlit smrtelné. Z 1éCiv se pouziva epinefrin (adrenalin), ktery se pouziva
intraven6znég, intramuskularné, intrakutanné¢, subkutanné nebo intratrachealné a to co nejdiive.
K uvolnéni pridusek je pouzivan efedrin a je také mozno pouzit teofyllin nebo aminofylin nebo
trimeprazin, ktery je drazsi, potlacuje svédéni a z ¢asti i piisobeni histaminu (Barta et al., 2008).
Pro napravu ob&hovych funkci, pfedev§im krevniho tlaku, jsou nutna analeptika (Toman,
2000).
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2.4.4 Lécba alergii

Alergie je mozno Ié¢it desenzibilizaci (také hyposenzibilizace nebo imunoterapie) a dale
1é¢ebnymi piipravky jako jsou antihistaminika, kortikosteroidy a chromoglykat sodny,
metylxantinové derivaty a léky, které piisobi proti mediatortim alergické reakce (Toman, 2000).

Imunoterapie je 1écba alergie zaloZena na desenzibilizaci vici specifickému alergenu.
Provadi se rizné, zalezi na tom, jak je zvife vystaveno alergenu, kolik alergenu je v roztoku,
jestli je alergen sezonni a jaka je kozni reakce na dany alergen (Toman, 2000). Principem 1éCby
je podavani ¢im dal vétsich davek alergenu v tzv. ,neutraliza¢nich davkach®, coz je nevétsi
mnozstvi alergenu, které pti koZnim testu nezpiisobuje alergickou reakci. Cilem desenzibilizace
je vyvolani tvorby specifickych T-lymfocytt, které potlaci alergickou reakei, a IgG protilatek
specifickych pro konkrétni antigen. Ty se pak vazou s alergenem, brani jeho spojeni s IgE na
senzibilizovanych zirnych buiikéch a tim i rozvoji alergické reakce.

Alergen je podavan injek¢né intradermalné nebo subkutanné veterinarnim 1ékafem nebo
poucenym majitelem (Barta et al., 2008) v intervalu 2 — 4 tydnti. Jedna kura ma byt dokoncena
pied zacatkem alergické sezony (Toman, 2000). Pro sniZeni moZnosti anafylaktického Soku se
zvite nema kolem doby aplikace injekce krmit nebo cvicit. Az hodinu po injekci mé byt
pozorovano pro piipad, ze by injekce alergenu vyvolala systémovou reakci. V takovém piipadée
se zvife oSetii epinefrinem a pokracuje se v desenzibilizace s davkou snizenou na 1/5 davky
(Barta et al., 2008), Toman (2000) udava ‘%2 davky, kterd vyvolala systémovou reakci.
Desenzibilizace je ukoncena, pokud doslo k uspésné desenzibilizaci nebo k dalsi systémové
reakci. U pst se uspésnost pohybuje mezi 30 % az 75 % (Barta et al., 2008).

Pfi symptomatické 1é€bé jsou nejcastéji pouzivana antihistaminika. Nejlepsi jsou jako
forma preventivniho opatieni, protoZze blokuji receptory histaminu a alergickou reakci tak
znemoznuji. Uvoliovani histaminu také zabranuji kortikosteroidy a chromoglykéat sodny, které
stabilizuji membranu zirnych bunék a tim ovliviiyji jejich degranulaci.

Merylxantinové derivaty (napi. aminofylin, theofylin) snizuji uvoliovani mediatort
zanétu a zaroven rozsiruji pradusky. Aminofylin je pouzivan peroraln¢.

V akutnich ptipadech jsou pouzivany léky antagonistické k medidtorim alergické
reakce, které zpisobuji vazokonstrikci a bronchodilataci. Mezi takové latky patii adrenalin,

theofylin, efedrin a trimeprazim (Toman, 2000).
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3 Zavér

Cilem prace bylo nastudovat a shrnout dosavadni poznatky o hematologii, zakladnich
hematologickych parametrech a krevnich funkcich a popsat vybrana krevni onemocnéni
vyskytujici se u psa. Dostupnych aktudlnich materidli z této oblasti je nedostatek, navic
nejnovejsi publikace a ¢lanky jsou predevsim v anglickém jazyce. Prace proto miize slouzit
jako zékladni piehled pro chovatele o vlastnostech a funkcich krve, jejich slozkach a nemocech,
se kterymi se chovatelé miiZzou u svych mazlicki potykat.

Pti studiu odbornych publikaci zabyvajicich se 1€é€bou hematologickych onemocnéni pst
jsem zjistila, Ze nékteré metody se nijak nelisi od metod pouzivanych u ¢lovéka. Domnivam se,
7e by se u pstt mohlo vyuzivat mnohem vice metod slouzicich v humanni medicing. Bohuzel
finan¢ni naroky na vyuziti téchto metodik jsou ¢asto finan¢né piili§ narocné.

Tato prace pfindsi uceleny literarni piehled o raznych typech hematologickych
onemocnéni u psa a moznostech jejich 1€€by. Pti 1é¢bé se sice vétsina lidi bude spoléhat na rady
svého veterinare, ale mohou tuto praci vyuzit jako zdroj informaci, aby mohli délat zasvécené;jsi

rozhodnuti.
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