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Kazuistika 1 – dívka, věk 10 měsíců 

RA:  rodiče zdrávi, sestra r. 2008 zdráva

OA: gravidita bez komplikací, por. hm. 3300g

Po narození  dg. vrozená toxoplazmóza

Panhypopituitarismus

V-P shunt pro postinfekční hydrocefalus

V novorozeneckém věku prodělán sekundární HLH 

FA: Rovamycine, Minirin, Hydrocortison, Phenaemaletten, Letrox



Doposud zdráva, bez známek infektu.
Ráno náhle porucha vědomí, třes, křeče, febrilie 38,6, promodrání.
Volána RZP – aplikován Diazepam 5 mg per rect –ad KDAR.

Stav při přijetí:

Celkový stav:   Porucha vědomí GCS 8, zornice ve stř. mydriáze, bez                     
FR, spontánně ventilující, prošedlá, záškuby HKK, febrilie 38,6

Oběh: AS 230/min., MAP 50, studená periferie, kapilární návrat nad 5 

sek.

Břicho: měkké, prohmatné, játra 2 cm přes oblouk



Po přijetí na KDAR – 1. den

Klinický stav:  UPV, nutnost podpory oběhu katecholaminy, oběhová 
nestabilita, febrilie, křeče

Laboratorní hodnoty:  Na: 159    ALT: 2,1   AST: 3,4   Osmol: 350

Laktát: 7.15   CRP: pod 1     Presepsin: 2244

KO:    Hb 134     Tr 300 Leu 37          

Koagulace:    v normě 

CSF:   mono 5       laktát 7,7

Odeslány hemokultury, serologie hepatitid, CMV, EBV, stolice na obligátní 
střevní patogeny



Vstupní diagnostika

CT mozku: bez nové patologie, nález stacionární

RTG plic: bez patologie

UZ břicha: játra normální echogenity, hraniční velikost (1,5 
cm přes oblouk), ledviny bez patologie

EEG: bed side bez patologie

Léčba suspektního septického šoku



2. den

Klinický stav: nadále oběhově nestabilní,  napojena na LiDCO, oligurie až 
anurie – nutnost CRRT- CVVHD s CiCa antikoagulací

Laboratorní hodnoty:   Na: 149    ALT: 6,5   AST: 9,7   Osmol: 332

Laktát: 3,2   CRP: 5     Presepsin: 1836

KO:    Hb 80    Tr 7O      Leu 24          

Koagulace:  Fbg: 0,44  INR: 4,4   ATIII: 37

Ferritin: 4000    LD:  74

Multioborové konzilium: hematolog, onkolog, lékař KDAR

Vysloveno podezření na relaps HLH



Konfirmace HLH (?)

Aspirace kostní dřeně – jasné známky hemofagocytózy

Cytopenie  ve 2 řadách

Ferritin nad 500

Hypofibrinogenemie

(zvýšení TAG nastupuje později)…

Vzhledem ke kritickému stavu zahájení léčby dle EURO HIT HLH 2011





Vývoj laboratorních parametrů během léčby 
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Další vývoj klinického stavu
Postupná stabilizace oběhu, ale progrese hepatorenálního selhání – později 
rovněž úprava stavu, možno ukončit CRRT,  dívka 9. den vedena k extubaci

Protrahované buzení, nástup křečí – CT a následně MR mozku, kde nepříznivý 
nález

Po extubaci vážné neurologické postižení s výskytem křečí, které ustupují po 
antiepileptické medikaci

Překlad na onkologickou JIP 20. den, pokračováno v léčebném protokolu,   
ovšem nadále horšení neurologického stavu

Dívenka po dohodě s rodiči propuštěna do domácí paliativní péče, nadále 
spolupráce s lékaři onkologie

Exitus letalis doma 32. den



HLH – hemofagocytující lymfohistiocytóza

Heterogenní skupina onemocnění na podkladě vrozené nebo získané 
poruchy imunitního systému

Aktivace a nekontrolovaná proliferace T-lymfocytů a makrofágů

Funkce cytotoxických T-lymfocytů a NK buněk narušena

Nadměrná sekrece cytokinů a hemofagocytární aktivita makrofágů v 
lymforetikulárním systému a CNS – klinické a laboratorní příznaky

Nastupuje multiorgánové selhání, často s fatálním koncem



Dělení HLH syndromu



Včasné rozpoznání je klíčové, zároveň 
velmi složité

Symptomy jsou nespecifické, 
onemocnění je často 
poddiagnostikováno

Konfirmace suspektního HLH svízelná

Rozpoznání HLH 
– nelehký úkol



Klinické příznaky

Nevysvětlitelný náhlý nástup SIRS, včetně:

Horečky

Schvácenosti

Hepatosplenomegálie

Ikteru

Generalizované lymfadenopatie

Cytopenie

65% dětí nespecifický exantém, často morbiliformní

75% dětí CNS příznaky ( křeče, meningitida, encefalopatie, ataxie, hemiplegie…)



Laboratorní nález

Cytopenie (alespoň ve 2 krevních řadách)

Hypofibrinogenemie

Významné zvýšení hladiny ferritinu

Hypertriglyceridemie

Hyperbilirubinemie, zvýšení ALT, AST, LD

50% dětí zvýšený počet buněk, zvýšená hladnina bílkoviny v 
CSF



Histopatologický nález v kostní dřeni:

Zvýšené množství 
hemofagocytujících 
makrofágů

Často myeloidní a 
erytroidní hypoplasie



Diagnostická kritéria dle EURO HIT HLH 2011



Léčba

Suprese nadměrné imunitní odpovědi – imunosupresiva 

+

V případě primární HLH transplantace kostní dřeně

V případě sekundární HLH léčba spouštěcího mechanismu 
(infekce, malignita, autoimunitní onemocnění)



Kazuistika 2 - dívka, věk 27 dní

Doposud zdravý novorozenec zdravých rodičů

Přivezena RZP od OL

Ikterická, výrazně vpadlá VF, plačící, prošedlá, hypotermní (34,5stC)

Výrazná hepatomegalie, krvácení z konečníku, krvácení z vpichů

Rychlý nástup šokového stavu, bez reakce na katecholaminy a tekutiny

Progrese krvácení z konečníku a trachey

Přes veškerou léčbu (katecholaminy, tekutinová res., ERD 0, FFP, Novoseven…) včetně 
resuscitace, exitus letalis během dvou hodin

Laboratoř: pH 6,5   Lakt 21   Gly 0,9    ALT 20   AST 82   Bil 42  Alb 12  CRP 20,4  

Hb 58     Trb 8    INR neměřitelné   



Pitevní zpráva

Hepatomegalie, splenomegalie

Výpotky v tělních dutinách

Ikterus 

Lymfadenopatie

Játra: obraz „chronické hepatitidy“, centrolobulární nekrózy hepatocytů, 
hojné hypertrofické hemofagocytující histiocyty

Vysloveno podezření na primární HLH



Výsledky genetiky

Molekulárně- genetické vyšetření ze zamražené tkáně jater a svalu, 
genetické vyšetření rodiny  (25% pravděpodobnost onemocnění u 
dalšího potomka)

Výsledek: 2 heterozygotní mutace genu pro perforin – FLH (c214AC-
otcovská, c185-195delACACACAAAGG-mateřská)

2. případ FHLH s mutací PRF1 diagnostikován v ČR

Při další graviditě prenatální diagnostika plodu (poprvé v ČR)  prokázala pouze 
asymptomatické přenašečství

Porozeno zdravé dítě



Závěr: 

Na HLH syndrom pomyslet

Časná diagnostika (velmi obtížné –
chybí specifické příznaky, složitá dg 
kritéria)

Promptní zahájení léčby (i přes ni 
prognóza velmi nepříznivá)



Děkuji za pozornost            


