Komorki + osocze KREW

' Albuminy 3,5-4.5 g%

- OSOCZE 55% Globuliny
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Mezczyzni 40-45%
Kobiety  35-45%

Dzieci Ok. 35%







Liczba i odsetki komorek i plytek krwi obwodowej

Erytrocyty
Retikulocyty
Leukocyty
Granulocyty obojetnochlonne
Granulocyty kwasochlonne
Granulocyty zasadochlonne
Limfocyty

limfocyty B

limfocyty T

limfocyty NK
Monocyty

Plytki krwi

4 -5 min/ul

do 2% wszystkich erytrocytow
4000 - 11 000/pl

50 - 65% wszystkich leukocytow
2 - 5% wszystkich leukocytow

0 - 1 % wszystkich leukocytow
25 - 35% wszystkich leukocytow
ok. 30% wszystkich limfocytow
ok. 60% wszystkich limfocytéw
ok. 10% wszystkich limfocytéw

3 - 8% wszystkich leukocytow

150 000 - 400 000wl
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Erytrocyty

llos¢:
Mezczyzni 5 min/1 ].ll
Kobiety 4,5 min/1pl

«Czas ,,zycia” ok.. 120 dni
*Funkcje:

*Prznoszenie tlenu
*Dwutlenku wegla
«Stabilizacja pH
*Przenoszeniec NO
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ANEMIA SIERPOWATA




LEUKOCYTY:

- GRANULOCYTY
kwasochtonne
zasadochtonne
obojetnochtonne

-AGRANULOCYTY
limfocyty
monocyty




LIMFOCYTY
B - powstaja w szpiku kostnym - reakcja humoralna
T- powstajg w szpiku, dojrzewajg w grasicy - reakcja komoérkowa
NK - 10 % limfocytow krwi obwodowej, duze, ziarna azurofilne
spontaniczne niszczenie komorek nowotworowych
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o

L5, Lymphocyte







GRANULOCYTY OBOJETNOCHLONNE
neutrofile










GRANULOCYTY ZASADOCHLONNE
bazofile

Jedno trzyptatowe jadro

zasadochtonne ziarnistosci (sr 12-15mm):
heparyna, histamina, enzymy proteolityczna
substancje bakteriobojcze




GRANULOCYTY KWASOCHLONNE
eozynofilg

Jedno jadro okularowe
ziarna (sr. 1 mm) - lizosomy:
enzymy proteolityczne,

Eosinophil






MONOCYTY

Stabo zasadochlonna cytoplazma,

obfita szorstka siateczka srodplazmatyczna
azurofilne lub kwasochlonne ziarna (lizosomy)
fagocytoza,

uwalnianie leukotrienow

Najwieksze komorki krwi obwodowej







PLYTKI KRWI

fragmenty cytoplazmy megakariocytow

Blood Smear - Leishman

150-450 tys./1ul Czas zycia: 10 dni

blood platelet

4| erythrocytes
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SEMINARIUM - Krew i szpik, hematopoeza.
CWICZENIE - Rozmaz krwi obwodowej - typy komérek. Budowa histologiczna szpiku kostnego

1. Rozmaz krwi obwodowej (preparat nr 104, p. d.).

2. Rozmaz szpiku (preparat nr 35a, immersja)

3. Preparat histologiczny szpiku czerwonego (preparat nr 35, widok ogéiny —
p. m.; komoérki szpiku, megakariocyty - p. d.).

4. Limfocyty utrwalone w zawiesinie i na rozmazie (EM skeningowy 59).
5. Analiza morfologii krwi metoda cytofotometryczng (tekst i schemat 67).

Monocyt

EM 59
LIMFOCYTY UTRWALONE NA ROZMAZIE | W ZAWIESINIE

TEKST | SCHEMAT nr 67
Analiza morfologii krwi metoda cytofotometryczna

Rosngca liczba pilnych badan krwi, zlecanych przez lekarzy przyczynita sie do automatyzacji metod badawczych.
Wykorzystujac technike cytofotometrii przeptywowej opracowano szybkg (analiza probki krwi trwa ok. 30-40 sek.) i
obiektywng (niezalezng od doswiadczenia i sprawnosci osoby oceniajacej badany preparat) metode, ktéra obecnie jest
powszechnie stosowana w nowoczesnych laboratoriach analitycznych

Badanie polega na przepompowaniu prébki krwi pacjenta przez system kapilar, oswietlanych wigzkg lasera.
Umieszczone wokét detektory rejestrujg zmiany parametréw promienia laserowego wywotane przeptywem pojedynczych
krwinek, a uzyskane w ten sposéb dane sg przetwarzane przez komputer i przedstawiane graficznie na wykresach i w
postaci odpowiednich wartosci liczbowych.

Przeprowadzana analiza obejmuje pomiar kilku réznych parametrow morfologiczno-biochemicznych krwi.
Oceniana jest wielkos¢ (SIZE) i struktura wewnetrzna (obecnosé, lub brak ziarnistosci — COMPLEXITY i GRANULARITY;
ksztatt jgdra - LOBULARITY) ré6znych rodzajow krwinek obecnych w badanej prébce. Po poréwnaniu uzyskanych danych
z wprowadzonymi do pamieci komputera danymi wzorcowymi zostaje przeprowadzona automatyczna identyfikacja
poszczegolnych rodzajow krwinek oraz oszacowana ich liczba bezwzgledna (K, kilo=102 lub M, mega=106) w jednostce
objetosci (pl).

W przypadku leukocytéw (WBC, white blood cells) wyliczany jest rowniez tzw. wzér odsetkowy (procentowy
udziat poszczegolnych rodzajow krwinek biatych w ich ogdlnej liczbie):

WBC - leukocyty (wszystkie); norma: 4-11 K/l

NEU — neutrofile (granulocyty obojetnochtonne); norma: 2-6,9 K/ul; 50-66% WBC
LYM — limfocyty; norma: 0,6-3,4 K/ul; 20-40% WBC

MONO — monocyty; norma: <0,9 K/ul; 3-10% WBC

EOS - eozynofile (granulocyty kwasochtonne); norma: <0,7 K/ul; < 7%WBC
BASO - bazofile (granulocyty zasadochtonne); norma: < 0,2 K/ul; < 2%WBC

Najczestsze przyczyny zmiany w liczbie i skladzie leukocytow

Rodzaj leukocytow wzrost spadek

WBC (catkowite) Zakazenia, nowotwory uktadu Niedobory odpornosci (w tym AIDS)
krwiotwérczego, limfatycznego reakcja na niektére leki

NEU Zakazenia bakteryjne, nowotwory j-w., czasami — zaawansowane nowotwory uktadu
uktadu krwiotwdrczego krwiotwérczego

LYM/MONO Zakazenia wirusowe, nowotwory j-w., czasami — zaawansowane nowotwory uktadu
ukfadu krwiotworczego krwiotwdrczego




EOS Zakazenia pasozytnicze,

alergie -
BASO Zakazenia pasozytnicze,

alergie -

W przypadku krwinek czerwonych (RBC - red blood cells;), poza ich liczbg bezwzgledng (norma: 3,8-6,3 M/ul)
wyliczane sg:

RBC (red blood cells) - norma: 3,8-6,3 M/pl

HGB - catkowite stezenie hemoglobiny we krwi; norma: 12-18 g/dl

HCT — hematokryt (stosunek objetosci krwinek do objetosci petnej krwi); norma: 37-54%

MCV (mean cell volume) — $rednia objetos¢ RBC; norma 80-97 fl

MCH (mean cell hemoglobin) — srednia zawarto$¢ hemoglobiny w krwince; norma: 27-31,2 pg

MCHC - (mean cell hemoglobin concentration) — $rednie stezenie hemoglobiny w krwince; norma: 30-36 g/dl

Najczestsze przyczyny zmiany najwazniejszych parametréw RBC

Parametr Wzrost Spadek
Odwodnienie, czerwienica Krwawienie, niedokrwisto$ci réznego
pochodzenia (w tym roéwniez w przebiegu
RBC/HGB/HCT wielu nowotworéw), przewodnienie (np. w

wyniku nieprawidtowo prowadzonego leczenia
ptynami dozylnymi),

MCV/HCT Niedobor witaminy B12 Niedobor zelaza

Analiza ptytek krwi (PLT, platelets), poza oceng ich liczby bezwzglednej (norma: 150-400 K/ul) obejmuje rowniez
pomiar $redniej ich objetosci (MPV, mean platelets volume, norma: <99fl).

Prosze zwrdci¢ uwage, ze na wykresie RBC, przedstawiajgcym liczbe krwinek czerwonych w stosunku do ich
objetosci, wyrézni¢ mozna dwa odrebne szczyty (populacje). Szczyt ,prawy” (wieksze wartosci objetosci krwinek) to
wiasciwe erytrocyty, szczyt ,lewy” (mniejsza objetos¢) odpowiada populacji trombocytéw (po ,powiekszeniu” tworzy on
wykres PLT).

Zestaw nr 1. Wydruk analizy prébki krwi osoby zdrowej.

SAMODZIELNY PUBLICZNY CENTRALNY SZPITAL KLINICZNY
PRACOWNIA HEMATOLOGII

Wynik morfologii krwi

Analizator CELL-DYN 3700

WBC 6. 03 k/:L

NEU 3.25 53.9 %N

LYM 1.95 32.3 %L

MONO .553 9.16 %M
EOS .218 3.62 %E
BASO .061 1.01%B

mMN-~0

<4 =R -c2pph
XK=HIEZDTO

COMPLEXITY LOBULARITY
RBC 4.41 M/:L
HGB 13.0 g/dL

HTC 40.7%
MCV 923 fL
MCH 29.5 pg

MCHC 32.0 g/dL

RBC PLT

PLT 224 K/L
MPV  10.8 fl

PATIENT LIMITS SET 1

WBC 6.00-11.0 RBC 3.80-6.30
NEU 2.00-6.90 50.0-66.0 %N HGB 12.0-18.0
LYM .600-3.40 20.0-40.0%L HCT 37.0-54.0
MONO 0.00-900  3.00-10.0%M MCV 80.0-97.0
EOS 0.00-700 0.00-7.00 %E MCH 27.0-31.2
BASO 0.00-200 0.00-2.00 %B MCHC 30.0-36.0

ROW 11.6-14.8

PLT 150.-400
MPV  0.00-99.9



Zestaw nr 2. Wydruk analizy probki krwi pacjenta z biataczkg szpikowa.

SAMODZIELNY PUBLICZNY CENTRALNY SZPITAL KLINICZNY
PRACOWNIA HEMATOLOGII

Wynik morfologii krwi

Analizator CELL-DYN 3700

Specimen ID 30 Aug 2000 13:10
Patient Operator ID 1
Sex DOB sequence 62
Dr 40 Open Sampler
Param: 1 Limits: 1

SUSPECT e - e
WBC 29.4 K/:L WET LT
NEU 23.9 81.3 %N IG S
LYM 227  7.73 %L 5
MONO  1.37 4.66 %M E
EOS .022 .073 %E

BASO 1.83 6.23%B

RBC  2.63 M/iL
HGB  9.02 g/DI

HTC  26.2%
MCV  99.6fL RBC MORPH
MCH 34.3 pg

MCHC 34.4 g/dL

PLT 1978 K/L v ——
MPV  7.791L ik

Wartosci wykraczajgce poza zakres norm zostaty podkreslone. Zwraca uwage wysoka wartos¢ leukocytozy (liczba WBC)
z przewaga niedojrzatych neutrofiléw, spadek liczby RBC, niska wartos¢ HGB i HCT oraz bardzo wysoka liczba PLT.

Tekst i schemat 146
Hepcydyna - nowoodkryty peptyd, bioracy udziat w regulacji metabolizmu jonéw zelaza.

Zelazo jest pierwiastkiem niezbednym w procesach zwigzanych z funkcjonowaniem organizmu ssakéw. Jednakze
jego nadmiar jest dla komorek toksyczny. Poniewaz ssaki nie posiadajg mechanizmu regulujgcego wydalanie nadmiaru
zelaza, stezenie tego pierwiastka w organizmie zalezy od poziomu absorpcji w jelicie cienkim. Poziom wchtaniania zelaza
jest bardzo $cisle kontrolowany i zalezy od stezenia jondw zelaza w osoczu krwi oraz od nasilenia procesu erytropoezy.
Zelazo, zawarte w pokarmie, jest wchtaniane przez enterocyty i wigzane z biatkiem apotransferyng. W takiej formie
przemieszcza sie wraz z krwig do komérek. Kompleks zelazo-transferyna jest pobierany przez komérki na drodze
endocytozy uwarunkowanej receptorem dla transferyny. Wiekszos¢ jonow zelaza ulega wbudowaniu do hemoglobiny,
rezerwy sg magazynowane gtdéwnie w hepatocytach w postaci polimeréw ferrytyny.

Zaburzenia w homeostazie zelaza spowodowane sg w wiekszosci dysfunkcjg biatek, biorgcych udziat w regulacji
poziomu tego pierwiastka, i prowadzg do szeregu powaznych schorzen. Dysfunkcja biatek jest najczesciej nastepstwem
dziedziczenia wadliwego genu, ktéry je koduje. W przypadku anemii na tle niedoboru zelaza wykryto mutacje w genach
biatek bezposrednio zaangazowanych we wchianianie jonu Zzelaza z przewodu pokarmowego, takich jak ferroportyna,
transportery Zelaza z rodziny biatek DMT1, ceruloplazmina i hephastyna. Badania nad biatkami, odgrywajgcymi role w
chorobach dziedzicznych, zwigzanych z nadmiernym wchfanianiem zelaza (hemochromatozy) wytonity peptyd, ktéry
wydaje sie pehi¢ kluczowg role w kontrolowaniu i regulacji stezenia jondéw zelaza w organizmie.

Hepcydyna zostata po raz pierwszy opisana w roku 2001 jako peptyd o wtasciwosciach antybakteryjnych. U
myszy, u ktorych gen kodujgcy hepcydyne byt nieaktywny, obserwowano objawy podobne do ludzkiej dziedzicznej
hemochromatozy, czyli silnie podwyzszony poziom zelaza w osoczu oraz letalng akumulacje tego pierwiastka w
tkankach, gtéwnie w watrobie i w trzustce. Natomiast u zwierzat, u ktérych nasilano eksperymentalnie ekspresje genu dla
hepcydyny, tuz po urodzeniu stwierdzano anemie. Réwniez u ludzi wykryto bezposrednig zalezno$¢é pomiedzy stezeniem
hepcydyny w osoczu krwi, a poziomem absorpcji zelaza w enterocytach i gospodarkg tego pierwiastka w organizmie.
Dalsze badania wykazaty, ze poziom ekspresji hepcydyny jest regulowany przez czynniki zewnetrzne — anemig na tle
niedoboru Zelaza i niedotlenienie. W przypadku sztucznie indukowanej anemii i niedotlenienia obserwowano obnizenie
ilosci mRNA dla hepcydyny, a tym samym zwiekszone pobieranie Zzelaza z przewodu pokarmowego i jego uwalnianie z
hepatocytow. Na podstawie wynikow badan zaproponowano schemat regulacji homeostazy zelaza w organizmie (fig.1).



Zastosowania praktyczne hepcydyny:

1. Diagnostyka. Bardzo trudno jest precyzyjnie oznaczy¢ stezenie jondw zelaza w osoczu. Po stwierdzeniu
wyraznej korelacji poziomu hepcydyny ze stezeniem Zzelaza w osoczu, opracowano testy ELISA, ktére pozwalajg na
posrednie, ale bardzo doktadne, okreslenie poziomu jonéw zelaza w osoczu.

2. Terapia. W przypadku niedoboru hepcydyny w organizmie chory cierpi z powodu wysokiej akumulaciji
zelaza w tkankach (hemochromatoza). Podanie syntetycznej hepcydyny mogtoby ustabilizowa¢ poziom zelaza w
osoczu i zahamowac jego nadmierne wchtanianie z przewodu pokarmowego. Na razie badania na zwierzetach dajg
dosy¢ obiecujgce wyniki.

Opracowata: mgr Justyna Niderla
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Fig. 1. Proponowany sposéb regulaciji gospodarki jonami zelaza przez peptyd hepcydyne.



