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VZNIKAJICICH V DUSLEDKU JEJICH LECBY
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uvop

Autoimunitni choroby pfipadné i jejich 1écba jsou
relativné Casto provazeny cytopenii resp. i pancytopenii
v periferni krvi. Tato skutecnost obvykle vede k indikaci
vySetfeni kostni dfené, kterd ma za cil umoznit dife-
rencialni diagnostiku pfic¢iny téchto nalezi. V praxi
se vSak setkdvame se situacemi, kdy takovéto inva-
zivni vySetfeni pouze na zdkladé cyto-morfologického
hodnoceni jednoznac¢né rozhodnuti neptinasi. Cilem
naseho sdéleni je priblizit mozné nalezy v kostni dfeni
u autoimunitnich stavii, které patfi do skupiny he-
matologicky podminénych cytopenii, dale u dalsich
chorob ze skupiny nemoci systémovych a v neposledni
fadé zminit zmény, ke které vede medikace pouziva-
na u raznych typl imunopatologii. Nelze navic opo-
menout skutecnost, Ze porucha imunity je nedilnou
soucasti patofyziologie vzniku myelodysplastického
syndromu (MDS) a/nebo lymfoproliferativnich stavil
véetné moznych klinicko-laboratornich konsekvenci.

AUTOIMUNITNE PODMINENE
CYTOPENIE V HEMATOLOGII

Do této skupiny onemocnéni fadime autoimunit-
ni neutropenii, autoimunitni hemolytické anémie,
imunitni trombocytopenii, heparinem indukovanou
trombocytopenii, trombocytopenii asociovanou s an-
tifosfolipidovymi protilatkami a perniciézni anémii.
Avsak ne kazdy pacient s podezfenim na takovouto
diagnézu musi nezbytné podstoupit vySetfeni kostni
dfené; indikace se 1isi podle véku nemocného a dale dle
typického ¢i nejasného klinicko-laboratorniho nalezu
podle platnych doporuceni (1-3).

Autoimunitni neutropenie

Tento typ imunitni cytopenie miiZe byt podminén
protilatkami ¢i butikami imunitniho systému. V kost-
ni dfeni mohou byt ndlezy zcela normalni, v ptipadé
neutropenie zprostfedkované burnkami se mtze vy-
skytnout lehka dretiova hypoplasie granulopoézy s po-
sunem k méné zralym formam (4). V kazdém ptipadé
je nutno vyloucit neutropenii provazejici leukémii
z velkych granulovanych lymfocyth (LGL) (5). V dospé-
lych Zen je jak imunitné podminéna tak idiopaticka

neutropenie relativné castd a vysetfeni kostni dfené
zde nepfinasi jednoznac¢né rozhodnuti (6).

Autoimunitni hemolytické anémie

Z patofyziologického pohledu jde o heterogenni
skupinu onemocnéni, ktera vedou k ¢astéji extravasku-
larni méné casto intravaskularni hemolyze v disledku
pritomnosti relativné §iroké skupiny autoprotilatek,
které jsou namirteny proti antigenfim na erytrocytech.
VySetfeni kostni dfené neni podminkou diagnézy (7),
ale tam, kde je provedeno, musi byt vzdy ndlezy inter-
pretovany v kontextu s ostatnimi nalezy, tedy s prika-
zem hemolyzy a anti-erytrocytarnich protilatek. Kostni
dren je hyperplasticka se zmnoZenim erytroidni linie,
kterd je casto makro-normoblasticka tj. erytroblasty
jsou vétsi velikosti, ale maji jaderné a cytoplazmatické
charakteristiky béznych normoblastf (8). U nékterych
typli zejména prudce probihajicich AIHA miize docha-
zet ke zfetelné transientni dyserytropoéze (9), zatimco
déle probihajici ptipady jsou provazeny sekundarnim
deficitem folatd s obvykle lehkou megaloblastovou
prestavbou. Pii pfevazujici extravaskularni hemo-
lyze dochazi ke zvySeni dfennovych makrofagh, které
obsahuji fagocytované bunécné zbytky a pti barveni
na zelezo prokazujeme zvySeni poctu siderofagh resp.
i siderotické granulace. U prudké intravaskularni he-
molyzy jsou naopak prokazovany znamky sideropenie.

Velmi recentné (10) byly na malé skupiné nemoc-
nych s hemolytickou anémii popsany zmény, které
jsou zatfazovany do zmén megaloblastickych a to ab-
normalni shlukovani jaderného chromatinu (red cell
with abnormal chromatin clumping - RCACC); tyto
zmény mélo 7 z analyzovanych 12 nemocnych s touto
diagnézou. Od typické megaloblastové prestavby se
lisi, ale 1ze je nalézt i u pacientl s myelodysplastickym
syndromem (MDS), v malém procentu i u nemocnych
s imunitni trombocytopenii.

Imunitni trombocytopenie (ITP)

Pfi podezieni na tuto diagnézu se vySetfeni kost-
ni dfené indikuje v praxi snad nejcastéji, pfestoze
izolovana trombocytopenie by neméla byt indikaci
uvétsiny nemocnych (1,2,11). Divodem je zfejmé casté
chybéni diagnézu potvrzujiciho laboratorniho nalezu
v ptipadé ITP. Jiz pred 70-ti lety Dameshek (12) popsal
nalezy v kostni dfeni u pacientl s akutni ¢i chronickou
imunitni trombocytopenii a porovnal ji s normalnimi
nalezy resp. i se stavy spojené s hypersplenismem.
Zjistil, Ze jak u akutnich tak i chronickych pripadt
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ITP jsou megakaryocyty zmnozeny v porovnani s nor-
malnimi nalezy (tj. méné nez 300 megakarocytl na
milion jadernych bunék v normalni kostni dfeni, 366-
743 v ptipadé akutni ITP a 450-1565 v pripadé chronické
ITP), jsou vice zastoupeny mladsi formy megakaryocytil
se snizenou ploiditou jadra, a dokonce jiz tehdy byly
popsany zmény detekovatelné svételnou mikroskopii,
které signalizovaly zmény degenerativni, resp. spo-
jené s poruchou tvorby trombocyt. Tyto nalezy byly
ovéteny o desitky let pozdéji elektronovou mikrosko-
pii (13). K témto zménam patfi jaderna fragmentace
a kondenzace chromatinu pfi obvodu jadra jako vyraz
apoptozy resp. cytoplazmaticka vakuolizace, nabobtna-
1é mitochondrie, dilatace endoplazmatického retikula
a dilatace demarkacniho membranového systému jako
vyraz para-apoptézy. Je taktéZ patrna silna periferni
zéna cytoplazmy bez cytoplazmatickych organel resp.
vymizela ¢i vysoce nepravidelna granulace cytoplazmy
(12, 13). Nicméné jiz velmi casna pozorovani pouka-
zovaly na skutecnost, ze zmnozeni megakaryocytl
nemusi provazet vSechny ptipady ITP resp. Ze zmnozeni
nemusi byt vyznamné (14), byt i zde jsou popsany formy
degenerativni s vakuolizovanou cytoplazmou. To zfej-
meé souvisi s nalezy, které potvrzuji supresi normalni
megakaryopoézy anti-trombocytarnimi protilatkami
(15-17) jako jednim z fady mechanizmi, které se uplat-
nuji uITP (18).

V ptipadé akutni ITP détského véku miize byt vy-
volavajici pficinou infekce parvovirem B19 (19), i kdyz
tato infekce vyvolava castéji prechodnou ¢istou apla-
zii erytropoézy vzacnéji i neutropenii. Je-li postizena
soucasné i erytropoéza, mohou byt prfitomny extrém-
neé velké proerytroblasty s chybénim zralejsich stadii
av erytroidnich prekurzorech jsou pritomny PAS pozi-
tivni inkluze; v téchto pfipadech miize byt taktéZ pocet
megakarocytl snizen (19).

Potvrzeni imunitni{ trombocytopenie navozené anti-
fosfolipidovymi protilatkami (APA) ¢i trombocytopenie
heparinem indukované (HIT) vyzaduje obvykle jiné
diagnostické postupy, nezli je vySetfeni kostni dfené.
V prvnim ptfipadé muze byt event. cytomorfologicky
nalez modifikovan dle skutecnosti, zda jde o primarni
vyskyt APA - asociované trombocytopenie ¢i indukova-
ny jinym systémovym onemocnénim (viz jesté ddle).
U HIT jde o klasickou periferni spotfebu trombocytli
a vzacné indikované vysetfeni kostni dfené by mohlo
byt modifikovano jen moznym doprovodnym onemoc-
nénim.

Kazdopadné existuji studie, které prokazaly, Ze tfi
erudovani hematopatologové nebyli schopni bez zna-
losti vstupnich informaci odlisit nalezy kostni dfené
nemocnych s ITP od zcela normalnich nalezi (20).
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Perniciézni anémie

I kdyz hovofime o anémii, protozZe erytropoéza by-
va u tohoto stavu postihovana nejvice, jde v zasadé
o periferni pancytopenii navozenou skupinou autopro-
tilatek interferujicich s metabolizmem vitaminu B,
na raznych drovnich jeho resorpce. V kostni dfeni je
pritomna nejcastéji typicka megaloblastova prestavba
postihujici vSechny hemopoetické fady, s dominuji-
cim zmnoZenim erytropoézy ¢asto s posunem k méné
zralym formam (,,modra dfen*). Nicméné je nutné
v této souvislosti upozornit, Ze se v kostni dfeni mo-
hou objevit nejriznéjsi znamky myelodysplazie a Ze
stanoveni hladiny vitaminu B, v séru nemusi odrazZet
jeho zasoby v organizmu. Z tohoto pohledu nékteii
autori (21) navrhuji u kazdé myelodysplazie provazené
byt jen castecnou megaloblastovou prestavbou tera-
peuticky pokus k zabranéni nespravné diagnézy. Na
druhé strané ne v§ichni nemocni s podezfenim na tuto
chorobu musi nezbytné vySetfeni dfené absolvovat.
U nemocnych s makrocytarni anémii, provazenych
anizocytézou, makro-ovalocytézou, hypersegmentaci
neutrofilG v periferni krvi a prokazanym deficitem
vitaminu B, pfipadné i protilatkami proti vnitinimu
faktoru (ndlez protilatek proti parietalnim bunkam
je malo specificky) a zachycenou retikulocytarni krizi
4-6 den po zahdjeni substitu¢ni parenteralni 1écby se
povazuje za dostate¢ny priikaz nemoci, zejména je-1i
diagnéza podporena nalezem atrofické gastritidy (22).

NALEZY V KOSTNi DRENI U SYSTEMOVYCH
AUTOIMUNITNICH CHOROB

Autoimunita a myelodysplazie

Vztahy mezi autoimunitnimi chorobami, myelo-
dysplazii resp. myelodysplastickym syndromem (MDS)
jsou extrémné komplikované. Na jedné strané je poru-
cha imunity bezpochyby dlileZitym momentem v pato-
fyziologii MDS (23) a na druhé strané jsou autoimunitni
projevy nezanedbatelnou soucasti klinické manifestace
téchto nemocnych (24). Nicméné cytomorfologicky
nalez myelodysplazie neni vzacny ani u jasné vyhrané-
nych autoimunitnich chorob, napiiklad systémovych
onemocnéni pojiva, zejména u systémového lupus ery-
thematosus (SLE), resp. i u revmatoidni arthritidy (8).
Tyto zmény mohou byt pfechodné, kolisat s tizi choroby
(25). Dysplazie postihuje vSechny hemopoetické fady
vCetné megaloblastoidie, vicejadernych prekurzorti
a prstencitych sideroblastli v erytropoéze (8, 25), pseu-
do-pelgeroidnich ¢i prstencitych jader v granulopoéze
a multinukledrnich forem ¢i mikromegakaryocytl
v fadé megakaryocytarni (25). Je-li periferni cytope-
nie vyznamna, jsou dysplastické zmény detekovany
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u vétSiny nemocnych (25). Znadmky dysplazie byly u SLE
detekovany iv histologickych nalezech vcetné priikazu
ALIP fenoménu (26).

Situace je o to komplikovanéjsi, Ze autoimunit-
ni choroby jsou spojeny se zvySenym rizikem vzniku
skute¢ného MDS (27) (OR 1,5), resp. i akutni myeloidni
leukémie (AML) (OR 1,29). Ve velké epidemiologické
studii (27), ktera srovnavala 13 486 pacienti s myeloid-
nimimalignitami s 160 086 kontrolami, byl rozvoj AML
spojen s revmatoidni arthritidou, SLE, revmatickou
polymyalgii autoimunitni hemolytickou anémii, systé-
movou vaskulitidou, ulcerézni kolitidou a perniciézni
anémii a rozvoj MDS rovnéz s revmatickou arthritidou
a perniciézni anémii. Z tohoto pohledu maze byt vy-
hodnoceni nalezu dysplastickych zmén v kostni dfeni
unemocného s jasné rozvinutym autoimunitnim one-
mocnénim nesmirné komplikované a z jednorazového
anakonec i opakovaného cytomorfologického posouze-
ni dreniového aspiratu nelze vétsinou stanovit defini-
tivné, zda jde o prechodnou dysplazii navozenou sys-
témovym onemocnénim, ¢ijiz skutecny vyvoj klonalni
hematologické myeloproliferativni choroby. Napomoci
muZe nejspiSe cytogeneticky ¢i molekularné-geneticky
nalez (2, 24) a to zejména u incipientnich stavi.

Mnohem méné Casto je periferni cytopenie u sys-
témovych chorob zapfi¢inéna atlumem myeloidni
fady, nejcastéjije zmiriovana Cista aplazie kostni dfené
(PRCA) (28).

Autoimunitni projevy a lymfoproliferativni stavy

Pfestoze vztahy mezi autoimunitnimi chorobami
a nadorovymi chorobami lymfatického systému jsou
neméné dobfe znamy, neméné dobfe dokumentovany
a neméné komplikované (29), jak je tomu ve vztahu
k postizeni myelopoézy u poruch imunity, je ¢isté cy-
tomorfologické vyhodoceni nalezu kostni dfené jesté
méné diagnosticky resp. diferencialné diagnosticky
prinosné, nezli je tomu v pfechozim pripadé. Divodem
je, Ze ke stanoveni definitivni diagnézy lymfoproli-
ferativniho onemocnéni prakticky vzdy potfebujeme
ovéteni mikroskopicky detekovanych zmeén dalsimi
diagnostickymi metodami. Nicméné je na misté zmi-
nit, ze autoimunitni projevy, z nich nejcastéji auto-
imunitni hemolytickd anémie, jsou pomérné castou
komplikaci lymfoproliferaci ze zralych B lymfocytd,
dominantné u chronické lymfatické leukémie. PRCA
aITP jsou méné Casté (29). Tyto paraneoplastické stavy
mohou byt prvni znamkou choroby, resp. jeji klinickou
¢ilaboratorni diagnézu ileta predchazet (29). Na druhé
strané sama piitomnost nékterych autoimunitnich sta-
vil zvySuje riziko vyvoje lymfoproliferativnich onemoc-
néni - zde je diskutovan zejména Sjogrentiv syndrom,

SLE, autoimunitni hemolytické anemie, méné jasné
revmaticka arthritida v pfipadé B bunécnych neoplazii,
resp. celiakie a psoridza v prfipadé T bunécnych (30, 31).
V nékterych pfipadech miize hrat nezanedbatelnou roli
1écebné postupy, které jsou v feSeni autoimunitnich
chorob vyuzivany (viz jesté dale).

Jiné ovlivnéni kostni dfené u autoimunitnich
chorob

U v8ech chronicky probihajicich zanétlivych stavil
je teoreticky mozné nalézt cyto-morfologické znam-
ky anémii chronickych onemocnéni tj. porucha bar-
vitelnosti cytoplazmy erytroidnich prekurzord resp.
porucha hemoglobinizace, pfi barveni na zelezo je
detekovan snizeny pocet sideroblastli se zmnozZenim
Zeleza v siderofazich. Jinym moZnym obrazem jsou
zmény reaktivni - zmnozeni plazmocyt, makrofa-
gli, nezridka jejich nakupeni ve shlucich. Vzacné,
zejména u SLE (i Stillovy choroby, miize nadprodukce
pro-inflamatornich cytokin, nekontrolovand aktiva-
ce T bunék a makrofagh vyustit az do obrazu s choro-
bou asociovaného hemofagocytarniho syndromu (32).
Nékteré stavy, jako je SLE, autoimunitni thyreoiditis ¢i
eozinofilni fasciitida jsou uvadény jako mozna pri¢ina
ziskané aplastické anémie (8).

NALEZY V KOSTONI' DRENI
VZNIKAJIiCi V DUSLEDKU LECBY
AUTOIMUNITNICH CHOROB

Lécebné postupy, které jsou uzivany ke kontrole
autoimunitnich stavii, mohou nezfidka zasahovat
do procest krvetvorby. Myelosupresivni vliv je popi-
sovan u naprosté vétsiny imunosupresiv jako na dav-
ce zavisla toxicita, vyjimku tvofi jen kortikosteroidy
a hydroxychloroquin (33). U fady 1ékid se mohou objevit
znamky myelodysplazie; oba tyto nalezy jsou nejcastéji
prechodné a mizi s redukci davky ¢i s vysazenim 1éku.
Bohuzel, nékteré 1é¢ebné postupy, které jsou v téchto
indikacich vyuzivany, jsou spojeny s moznou indukci
skutec¢ného klonalniho postiZzeni hemopoetického sys-
tému, mohou tedy vést ke vzniku nadorového hemato-
logického onemocnéni, nejéastéji k lymfoproliferaci.

Kortikosteroidy

Podavani kortikosteroidi je spojeno s periferni gra-
nulocytézu resp. neutrofilii, ktera jevi jistou davkovou
zavislost, i kdyz je mozné i individudlni ¢i vlastni cho-
robou dané kvantitativni nastaveni. Nejvyznamné;jsi
vliv na takto vznikajici navyseni perifernich neutrofili
ma jejich uvolnéni z tzv. cévniho marginalniho poolu,
tedy ve skutecnosti zruseni ,,rolovani“ polymorfonuk-
leart na endotelu (61% navySeni). Dale se uplatiiuje
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zpozdéni tkanové migrace a prirozené apoptdzy (29%).
Pouze 10% perifernich neutrofild vznika zvySenym
uvolnénim z kostni dfené, coz muze byt provazeno
nalezem tyci v perifernim rozpoctu (34). Nicméné na
animalnich modelech bylo prokizano, Ze chronické
navyseni glukokortikoid® zvySuje jak relativni tak
absolutni pocet granulocytd ve vSech stadiich jejich
vyvoje, coz je provazeno redukci poctu lymfocyti (35).
To je v souladu s nalezem obvykle vidané zmnoZené ne-
utrofilni granulopoézy s relativni lymfopenii, neztidka
doprovazené spise reaktivnimi zménami neutrofili,
jako jsou vakuolizace a toxicka granulace. Tyto nalezy
jsou bézné vidany u nemocnych lécenych vyssimi dav-
kami kortikosteroidii.

Dalsi imunosupresivni 1éky

U autoimunitnich stavli jsou vyuzivany predevsim
antiproliferacni 1atky (methotrexat, azathioprin, my-
kofenolat mofetil, cyklofosfamid), pfipadné kalcineu-
rinové inhibitory (cyklosporin A, takrolimus), zatim-
co mTOR inhibitory (sirolimus, everolimus) zistavaji
vyhrazeny k potlaceni imunity u potransplantacnich
stavil. Jak jiz bylo uvedeno dfive, za jistych okolnosti
muze kterykoli z téchto vyvolat dfefiovy Gtlum, ktery
jevi davkovou zavislost (cave kumulace davky napft.
u akutni renalni insuficience u 1ékt s rendlni exkreci).
Je-li vySetfeni kostni dfené provedeno kratce po vzniku
epizody tézké periferni cytopenie resp. pancytopenie, je
v dtisledku Casné dieriové regenerace patrny posun k ne-
zralym formam a nalez mize byt Spatné interpretovan
jako porucha vyzravani (8). Nékteré z pouzivanych imu-
nosupresiv vedou v diisledku svého ti¢inku ke vzniku me-
galoblastoidni prestavby, resp. nejméné k megaloblas-
toidnim zménam; k témto 1é¢iviim patfi methorexat,
cyklofosfamid a azathioprin (8). Zatimco methotrexat
jako klasicky antagonista folati vede k typické me-
galoblastové prestavbé, megaloblastoidie indukovana
cyklofosfamidem a azathioprinem je méné napadna,
chybi nebo se objevuji jen vzacné hypersegmentované
neutrofily a velké tyCe a metamyelocyty, zatimco jiné
dyserytropoetické zmény jsou zfetelné. Podle davky 1léku
je megaloblastoidie spojena s erytroidni hyperplazii ¢i
hypoplazii. U mykofenolatu mofetilu a tacrolimu jsou
popisovany zmény granulocytil, jako jsou ziskana pse-
do-Pelger-Huétova anomalie, abnormalni shlukovani
jaderného chromatinu a izolované jaderné fragmenty
v cytoplazmeé (8, 21). V pfipadé mykofenolatu jsou navic
vzacné popisovany pripady lékem indukované PRCA (36).

Anti-imunitni protilatky

V posledni dobé je pouziti téchto postupl stale
Castéjsi u fady imunitné podminénych stavli. Mze
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jit o pouziti i.v. imunoglobulini, protilatek proti
B-lymfocytim (anti-CD20) , proti T-lymfocytiim (nej-
Castéji alemtuzumab antiCD52) resp. protilatky proti
TNF . Ztéchto zejména antiCD-20 monoklonalni pro-
tilaitky mohou vést k dferiovému Gtlumu provazenému
agranulocytézou a trombocytopenii (7), pfi alemtu-
zumabu je dfenova hypoplazie provazena i dysplazii
a pti zvySené incidenci ¢i reaktivaci virovych infekci
se miize objevit EBV-indukovany hemofagocytarni
syndrom (8).

Imunosupresiva a hematologické malignity

V dtisledku zavedeni imunosupresivni 1é¢by je nut-
no pocitat s potlacenim i protinddorové imunity, a pro-
to neni pfekvapenim, Ze tyto 1é¢iva jsou spojena s vyssi
incidenci nddor véetné hematologickych. WHO Kklasi-
fikace tumorti z hemopoetickych a lymfatickych tkani
zroku 2008 v kapitole lymfoproliferativni choroby spo-
jené i imunodeficienci vyc¢lenuje imunosupresiva, kte-
ra jsou spojena se vznikem lymfomi (37); k témto patii
methotrexat a antagonisty TNF - - infliximab, adalimu-
mab a etanercerpt. Methotrexat je spojen s incidenci
difusniho velkobunécného B-lymfocytgarniho lymfo-
mu, Hodgkinova lymfomu, periferniho T-bunécného
lymfomu ¢i s jinou lymfoproliferaci, u antagonisti
TNF  je situace méné vyhranéna s vyjimkou inflixi-
mabu. Tento je jako jediny popisovan v predchorobi
vzacného hepatosplenického T-bunééného lymfomu,
ktery nebyl zjiS§tén u jinych imunosupresivnich 1é¢iv.
Jistd souvislost s ovlivnénim hematologickych klondl-
nich expanzi (MDS, NHL) je zminovana i v souvislosti
s cyklosporinem A.

ZAVER

Autoimunitni choroby a/nebo jejich 1é¢ba kompli-
kovanym zplisobem zasahuji do normalnich procest
krvetvorby, coz velmi variantnim zptisobem mize
ovlivnit nejen parametry krevniho obrazu, ale i nalezy
detekované pfi vySetfeni aspiracni biopsie kostni dre-
né. Z tohoto pohledu je pro tento typ hematologického
vySetfeni naprosto zasadni informace, Ze takovouto
chorobou pacient trpi a jaké 1éky jsou mu podavany. Bez
téchto idajlt miize byt rutinni posouzeni myelogramu
zavadéjici a nemusi byt prospésné pro spravnou diagnoé-
zu. Navic se znalosti pfi¢innych souvislosti mze kostni
dren posuzujici hematolog soustfedit svou pozornost
na event. skutecné hematologické komplikace, jez
mohou byt vyvolavajicim onemocnénim ¢i jeho 1é¢bou
indukovany, i kdyz v nékterych ptipadech je nezbytna
konfirmace cytomorfologického nalezu jinymi diagnos-
tickymi metodami.
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2993. MORFOLOGIE AKUTNI'('IH
MYELOIDNICH LEUKEMIi - NALEZY

TYPICKE | MENE TYPICKE

Simeckova R. (UHKT, morfologicko-cytochemickd labo-
ratof, Praha)

AML je Klonalni maligni onemocnéni hematopoezy
charakterizované proliferaci a hromadénim myeloid-
nich blasth v kostni dfeni (KD), periferni krvi (PK)
a v jinych tkanich. V soucasné dobé se morfologicka
diagnostika tidi pravidly WHO Kklasifikace tumort
z hematopoetické a lymfoidni tkané, 4. verzi vydanou
vydanou v roce 2008, ktera kromé morfologie zohledriu-
jeinalez imunofenotypizacni, molekularné geneticky
a cytogeneticky.

Pro cytologickou diagnostiku je nutné vysSetfeni
kompletniho krevniho obrazu, mikroskopické zhod-
noceni natéru periferni krve a vySetfeni aspiratu
kostni dfené doplnéné cytochemickym vySetfenim.
Podminkou diagnosy AML je pritomnost vice nez 20%
myeloidnich blast v KD (hodnotime 500 bunék) nebo
v PK (hodnotime 200 bunék). Tento pocet mtuiZe byt
i nizsi, pokud je pritomna prislusna cytogeneticka ci
molekularné-geneticka odchylka. Pokud je v kostni
dfeni zastoupeni erytropoezy vyssi nez 50%, hodnoti
se pocet blastli z non-erytroidni slozky (nepocitaji se
prekurzory ¢ervené fady, lymfoidni a plazmatické buri-
ky, makrofagy a mastocyty). Stale je velmi rozsifené
uzivani FAB klasifikace, plivodné vydané v roce 1976,
opakované doplnéné a revidované. Ve FAB Klasifikaci
je pro diagnosu AML podminkou 30% blastt (pivodné
pocitano z non-erytroidni sloZky).

K myeloidnim blastim fadime za prvé myeloblas-
ty, coz jsou rizné velké bunky, s rizné vysokym nuk-
leo/cytoplazmatickym pomérem. Maji obvykle ovalné
¢ikulaté jadro s jemné zrnitym chromatinem s jednim
i vice jadérky a s rizné prostornou svétle bazofilni
cytoplazmou bez granul - tzv. agranularni blasty ¢i
s riznym poctem azurofilnich granul ¢i s Auerovymi
tyCemi - tzv. granularni blasty. Tyto granularni blasty
je nutné odlisit od zralej$ich forem - promyelocytti, od
kterych se 1i$i chybénim perinukledrniho projasnéni
v oblasti Golgiho zény. V cytochemickém barveni mo-
hou byt tyto blasty negativni, ¢i jsou rizné intenzivné
granularné pozitivni na myeloperoxidazu (MPO nebo
v MPO jsou zfetelné Auerovy tyce (i vicecetné). Druhym
typem blastli jsou monoblasty, to jsou pomérné velké
buriky s prostornéjsi, svétle Sedou az sytéji bazofilni
cytoplazmou, nékdy s drobnymi protruzemi v kontufe
¢isjemnou vakuolizaci , ojedinéle s jemnou azurofilni
granulaci. Jadro je obvykle kulaté s jednim ¢i dvéma
vyraznéj§imi jadérky. V cytochemickém barveni jsou
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silné pozitivni na nespecifické esterazy - alfa-naftyl-
-butyrat -esterdzu(ANBE) ¢i alfa-naftyl-acetat- este-
razu (ANAE), tyto reakce se daji v monocytarni radé
zablokovat pfidanim fluoridu sodného (NaF). V MPO
jsou vétSinou negativni. Promonocyty jsou dalsi
blastické burniky casto s nepravidelnymi jadry, led-
vinovitymi ¢i stoenymi, s jemnym chromatinem,
jadérko je jen naznacené ¢i chybi, cytoplazma je jemné
granularni. Dllezité je odliSit promonocyty a atypické
monocyty, které se do blastické populace nepocitaji.
Atypické monocyty maji vice kondenzovany chroma-
tin, jadra jsou tvarové vice variabilni, cytoplazma je
vice Seda s pocetnéjsi vice fialové se barvici granulaci.
V cytochemickém barveni oba typy davaji pozitivitu
v ANBE ¢i ANAE, v MPO jsou obvykle slabé granularné
pozitivni nebo negativni. Megakaryoblasty také ra-
dime do blastickych bunék, jsou to obvykle stfedné
velké elementy s kulatym jadrem, s jemnym sitovitym
chromatinem, s jednim i vice jadérky a sytéji bazofilni
cytoplazmou, ktera casto vybiha v drobné pupence
(blebs). V cytochemickém barveni jsou MPO negativni,
mohou byt pozitivni v periodic acid - Schiff reakci (PAS)
avkyselé fosfataze. V ptipadé akutni promyelocytarni
leukemie (APL) jsou ekvivalentem blast(i leukemické
promyelocyty, coZ jsou velké ¢i stfedné velké elementy
s nepravidelnym jadrem (ledvinovitym, lalo¢natym,
prelozenym, ¢i tvaru andélskych kiidel), chybi projas-
néni Golgiho zény a patrna je vyrazna rizova, cervena
¢i purpurova primarni granulace, ktera ¢asto prekryva
i konturu jadra. Typicky mohou byt ptitomny cCetné
Auerovy tyCe, obvykle silnéjsi nez u jinych AML, které
jsou usporadany do snopcti. Takové buriky se oznacuji
jako faggot cells. V pfipadé mikrogranularni formy
jsou jadra casto bilobarni a cytoplazma miiZe byt az
agranularni ¢i je patrny jen jemny azurofilni prach, ob-
vykle lze zachytit i typické hypergranuldrni elementy.
V pripadé variantnich translokaci se morfologie leuke-
mickych promyelocyth maze 1i§it (napt. kulaté buniky
s vyrazné polickovanym chromatinem bez jadérka).
V cytochemickém barveni je MPO vyrazné pozitivni,
vyrazneé pozitivni je i naftol-AS-D-chloracetat-esteraza
(NACE). NACE je specificka esterdza , kterd je pfitomna
v primarnich i sekundarnich granulech neutrofilnich
granulocytd.

Ve WHO Kklasifikaci 2008, verzi 4 jsou AML a pribuz-
né myeloidni neoplazie rozdéleny do nékolika skupin:
AML s rekurentni genetickou abnormalitou
AML s t(8;21)(q22;q22); RUNX-RUNXIT1

Cytologicky jsou obvykle patrné pomérné velké blas-
ty, ¢asto granularni, ¢i s dlouhymi $tihlymi Auerovymi
tyCemi, dale jsou pfitomna pseudo-Chediak-Higashiho
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granula, jsou zfejmé dysplastické rysy granulopoezy
a muZe byt eosinofilie, ale bez zndmek dysplazie.
AML s inv(16)(p13;1q22) nebo t(16;16)(p13.1;q22);
CBFB-MYHI11

Cytologicky jde obvykle o myelomonocytarni leu-
kemii s morfologicky abnormalnimi eozinofily (vétsi
purpurové-fialova granula v mladsich stadiich, hypo-
segmentace jader zralych forem, pozitivita NACE, ktera
je vnormalnich eozinofilech negativni).
Akutni promyelocytarni leukemie s t(15;17)(q22;q12);
PML-RARA, a variantni traslokace

Cytologicky 1ze u PML/RARA varianty rozlisit formu
hypergranularni ¢asto spojenou s pancytopenii a formu
mikrogranularni (popis viz vyse).
AML s t(9;11)(p22;q23); MLLT3-MLL

Cytologicky jde ¢asto o monocytarni ¢i myelomono-
cytarni leukemii, ¢asté je extramedularni postiZzeni.
AML s t(6;9)(p23;q34); DEK-NUP214

Cytologicky je nejcastéjsi myelomonocytarni AML,
Casta je bazofilie a dysplastické zmény.
AML s inv(3)(q21q26.2), nebo t(3;3)(q21;q26.2); RPN1-
EVI1

V krevnim obraze je ¢asto normalni, ale i vyssi
pocet trombocytli, jsou pritomny pseudopelgeroidni
formy neutrofild, velké hypogranularni trombocyty.
Megakaryocyty jsou malé monolobarni ¢i bilobarni,
mohou byt patrné dysplastické rysy granulopoezy
i erytropoezy, jsou zmnozené eozinofily, bazofily ¢i
mastocyty.
AML (megakaryoblasticka) s t(1;22)(p13;q13); RBM15-
MKL1

Cytologicky ma charakter megakaryoblasto-
vé leukemie. Megakaryoblasty (viz popis vySe).
Megakaryocyty jsou riizné velké, pfitomny jsou rovnéz
mikroformy, dysplastické rysy ostatnich fad obvykle
nejsou patrné.
AML s mutovanym NPM1 (provizorni jednotka)
AML s mutovanym CEBPA (provizorni jednotka)

AML spojena s myelodysplazii

- vznika vyvojem z MDS ¢i MDS/MPN, a/nebo

- je provazena cytogenetickou abnormitou typickou
pro MDS ¢i MDS/MPN, a/nebo

-je prokazana multilinedrni dysplazie

Cytologicky jsou patrné dysplastické rysy, které
jsou pritomny alesporl v 50% bunék jednotlivych linii
a postihuji alespon dvé bunécné linie hematopoezy.
Dysgranulopoeza je charakterizovana hyposegmenta-
ci ¢i atypickou segmentaci jader, tvarovymi atypiemi
jader, hypogranularitou, ale i jinymi odchylkami,
které nachazime u myelodysplastického syndromu.
Dyserytropeza je charakterizovana megaloidnimi
zmeénami, atypickymi tvary jader, karyorhexi, frag-

mentaci jader ¢i vicejadernosti, dale pritomnosti
prstencitych sideroblastli v cytochemickém vySet-
feni Zeleza ¢i PAS pozitivitou erytroblastli. Jako dys-
plastické megakaryocyty oznacujeme hypolobulizo-
vané, monolobarni ¢i multinukledrni formy a mik-
roformy.
Myeloidni neoplazie spojené s 1é¢bou

Cytologicky jsou obvykle patrné dysplastické rysy
vSech fad, ale mohou mit charakter i jinych morfolo-
gickych typtt AML, nejcastéji se jedna o akutnii mono-
blastovou leukemii.
AML jinak neurcené
AML s minimalni diferenciaci

Méné nez 3% blastll je MPO ¢i Sudan black B (SBB)
pozitivni, nespecifické esterazy jsou negativni. Blasty
jsou stfedné velké s jemnym, nékdy i vice kondenzo-
vanym chromatinem, ktery méze mit charakter az
lymfoblastu, patrna jsou 1-2 jadérka a cytoplazma je
agranularni, bez Auerovych tyci.
AML bez vyzravani

Vice nez 3% blastii je MPO ¢i SBB pozitivni a blasty
tvoii vice nez 90% z non-erytroidnich bunék. Blasty
jsou granularni i agranularni, mohou byt pfitomny
Auerovy tyce.
AML s vyzravanim

Alespon 20% blast v KD ¢i PK, vice nez 10% zrajici
granulopoezy a méné nez 20% monocytarni kompo-
nenty.
Akutni myelomonocytarni leukemie

Alespon 20% blastli (myeloblasty, monoblasty,
promonocyty), alesponi 20% vyzravajici granulopoezy
a alespon 20% monocytarni komponenty vcetné jejich
prekurzorti. Diagnostické je i zastoupeni monocytl
v PK, alespon 5x10°/1. Cytochemicky je vice nez 3% blas-
tll pozitivnich v MPO, pozitivita ANBE, ANAE s blokaci
NaF, pfipadné doplnéné barveni NACE.
Akutni monoblasticka a monocytarni leukemie

Alespon 80% tvoii monocytarni komponenta (mo-
noblasty, promonocyty, monocyty), v pfipadé akutni
monoblastové leukemie monoblasty tvoti vice nez 80%
monocytarni komponenty. V cytochemii mtiZze byt MPO
negativni ¢i jen rozptylené pozitivni, typicky pozitivni
jsou ANBE, ANAE blokovatelné NaF, ale i tato typicka
pozitivita nespecifickych esterdz mtze byt v nékterych
pripadech negativni.
Akutni erytroidni leukemie

Cytologicky rozliSujeme dva typy - erytroid/my-
eloidni, kde je alesponl 50% erytroidnich prekurzorti
a alesporl 20% myeloblastdi z non-erytroidni slozky,
erytropoeza ma dysplastické rysy a v blastech mohou
byt Auerovy tyCe. A druhy typ - Cisté erytroidni , kde
erytroidni prekurzory tvoii alesponl 80% a prevazuji
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nezralé erytroidni prekurzory. V cytochemii maligni
proerytroblasty davaji blokovou pozitivitu v PAS reakci
a loziskovitou v ANAE zralejsi formy jsou difuzné pozi-
tivni a blasty byvaji MPO pozitivni véetné Auerovych
ty¢i. V barveni na Zelezo prokazujeme dyserytropoezu
véetné pritomnosti prstencitych sideroblastil, coz ne-
plati u ¢isté erytroidni formy s vysokym zastoupenim
nezralych proerytroblastii.

Autni megakaryoblasticka leukemie

Blasty nalezi do megakaryocytarni linie (viz popis
vyse), Casto je tento typ spojen s pancytopenii a fibrézou
- sucha punkece. Zralejsi formy maji dysplastické rysy.
V cytochemii jsou MPO, SBB a CAE negativni, mize
byt pozitivita PAS, kyselé fosfatdzy a nespecifickych
esteraz.

Akutni bazofilni leukemie

Obvykle nachazime stfedné velké blasty, které maji
ovalnaibilobarni jadra, prominujici jadérka, bazofilni
cytoplazma miize obsahovat bazofilni granula ¢i mtize
byt vakuolizovana, blasty jsou MPO negativni, pozitiv-
ni jsou v barveni toluidinovou modii.

Akutni panmyeldza s myelofibrézou

Casta je pancytopenie, zmnoZeni blastil, fibréza
a obvykle suchd punkce, proto je nutné histologické
vySetfeni.

Myeloidni sarkom

Nejcastéji je postizena kiize, lymfatické uzliny, tra-
vici trakt, mékké tkané, varlata. Je tvofen myeloblasty
s - nebo bez zndmek vyzravani, také miize mit charakter
myelomonocytarni, monoblastovy ¢i monocytarni.
Vzacné miiZe byt tvofen z erytroidnich prekurzori nebo
megakaryoblastli nebo je pfitomna nezrala trilinearni
hematopoeza.

Myeloidni proliferace spojena s Downovym syn-
dromem

U pacientl s Downovym syndromem (DS) je vyrazné
vys§i riziko vzniku leukemie.

AZ10% novorozenci s DS postihuje tzv.transientni
abnormalni myelopoeza (TAM), kdy je nalez neodlisi-
telny od AML. Ve vétSine ptipadi dochazi ke spontanni
remisi, ale u 20-30% takto postiZzenych déti se béhem
1-3 let vyvine skute¢nd leukemie, casto ma megaka-
ryoblastovy charakter.

Neoplazie z blastickych plazmocytoidnich dendri-
tickych bunék

Blasty byvaji stfedné velké, misty s nepravidelnym
jadrem, s jemnym chromatinem, s jednim i vice jadér-
ky, cytoplazma je méné objemna, misty, kolem jadra
drobné vakuolizovana. Typické je kozni postiZeni,
lymfadenopatie a negativni cytochemie. Pro stanove-
ni diagnosy je zasadni imunofenotypizacni vySetfeni
a imunohistochemie.
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2884. ULOHA MORFOLOGIE PRI
DIAGNOSTICE A MONITOROVANI
CHRONICKE MYELOIDNI LEUKEMIE

Faber E., Juramnova J., Lapcikova A. (Hemato-
onkologickd klinika, FN a LF UP, Olomouc)

Morfologické posouzeni preparatd nemocnych,
kteti pfichazi s podezienim na chronickou myeloidni
leukémii (CML) necini zasadni problémy. V typickych
pripadech nenachazime na elementech periferni krve
ani v aspiratu kostni dfené kvalitativni abnormality
a podezieni na diagnézu CML je vyslovovano na zakladé
kvantitativnich zmén. Typicka je leukocytdza s posu-
nem doleva, s vyplavenim elementt stfedni zralosti
v kombinaci s basofilii pfipadné eozinofilii. Obvykle do-
chazi také k vyplaveni malého poctu promyelocytii nebo
blastfi. V krevnim obraze se median leukocyt pohybuje
kolem hodnoty 80x10°/1, nicméné rozptyl hodnot byva
vyrazny - od nizkych poct do 20x10°1 azZ po hodnoty
nad 600x10°/1. Anémii 1ze pozorovat u necelé poloviny
pripadi, vétSinou je normocytarni a lehkého stupné.
V periferni krvi se mohou nachézet i erytroblasty, jejich
zastoupeni vSak nebyva vyrazné. Ve vétSiné pripadt je
pfitomna trombocytémie, vyjimecné s hodnotami pres
2000x10°/1, pocet trombocyth v§ak miize byt normalni
a trombocytopenie diagnézu CML rozhodné nevylucuje.
Aspirat kostni dfené byva v typickych ptfipadech vyraz-
né hypercelularni s dominanci granulopoézy a znacnou
redukci erytropoézy. Pomér myeloidni a cervené fady
je vySsi nez 10:1, obvykle 25:1 (1). Zastoupeni mega-
karyocytd byva variabilni. V kostni dfeni mohou byt
zastizeny makrofagy a stfadajici bunky typu pseudo-
-Gaucherovych bunék a modrych (sea-blue) histiocytd.
Barvitelné Zelezo v kostni dfeni je snizeno u vétSiny
nemocnych, coz je diisledkem odlis§né distribuce za-
sobniho Zeleza (2).

Diferencidlné diagnosticky je nezbytné vyloucit sta-
vy vedouci k leukemoidni reakci (zanétliva onemocnéni
nebo infekce, vétSinou bakteridlni etiologie). Pro tyto
reaktivni zmény je v natérech periferni krve typicka pri-
tomnost toxické granulace v neutrofilech, nebyva pti-
tomna basofilie a eozinofilie. Dale je nezbytné vyloucit
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dalsi chronické myeloproliferativni stavy jako je prava
polycytémie, esencidlni trombocytémie nebo vyjimec-
né osteomyelofibréza. Dalsi jednotky majici podobny
morfologicky i klinicky obraz predstavuji chronicka
myelomonocytarni leukémie (CMMoL), atypicka CML
a chronicka neutrofilni leukémie. V minulosti casto
pouzivané cytochemické vySetfeni alkalické fosfatazy
v neutrofilech (snizené skére u CML a naopak zvysené
napft. uinfekci) bylo pro svou nedostatecnou specifici-
tu opusténo. Diagnézu CML standardné potvrzujeme
cytogenetickym vySetfenim kostni dfené s priikazem
chromosomu Philadelphia (Ph), které lze v pripadé
selhani kultivace nahradit fluorescencni in situ hyb-
ridizaci (FISH). VZdy je nezbytné provést molekularni
vySetfeni k priikazu leukemické flize BCR-ABLT pomoci
polymerazové fetézcové reakce s vyuzitim reverzni
transkriptazy (RT-PCR). Toto slouzi jednak k potvrzeni
CML v ptipadech negativity Ph chromosomu a jednak
vyjimecné k odliSeni chronické neutrofilni leukémie
(pfitomna varianta p-BCR s proteinem p230) nebo ¢as-
téji k identifikaci varianty m-BCR s proteinem p-190,
ktery se u CML vyskytuje vyjimecné. Udava se, Ze tato
varianta CML se v krevnim obraze vyznacuje monocy-
tézou, coz miize plsobit diferencidlné diagnostické
rozpaky viiéi CMMoL (3). Casté&ji se typ m-BCR vyskytuje
u Ph-pozitivni akutni lymfoblastické leukémie (ALL),
kde je popisovan asi u dvou tfetin pacientil. OdliSeni
blastického zvratu CML (s nimzZ se mtZeme setkat u asi
dvou procent pacientli i pfi diagnoéze) od ALL mtiZe byt
slozité, ne-1i nemozné. Pro vzacné se vyskytujici aty-
pickou CML svédci vyrazné dysplastické zmény v natéru
aspiratu kostni drené pii splnéni dalSich kritérii pro
diagnézu CML, ale za soucasné nepritomnosti leuke-
mického genu BCR-ABLI1. Pozitivita BCR-ABL1 odlisi
CML také od dalsich vzacnéjsich neklasifikovatelnych
myeloproliferativnich onemocnéni nebo jednotek sto-
jicich na pomezi myeloproliferace a myelodysplazie (4).

Urceni presného podilu blasti a basofilt ma za-
sadni vyznam pro urceni faze onemocnéni, ale také
pro spravné provedeny vypocet prognostickych skére
(Sokal, EURO, EUTOS a ELTS). Provedenim diferenci-

alniho rozpoctu leukocyth periferni krve na 500 misto
obvyklych 100 elementl klesa variacni $ife (a mozna
chybovost) vysledku z +14 % na +6 % (5). Z tohoto divo-
du je nékterymi skupinami nebo v klinickych studiich
doporuceno provadét manualni diferencialni rozpocet
leukocytti v periferni krvi na vyssim poctu bunék. Na
podil blastdl nezbytny ke stanoveni diagnézy blastic-
kého zvratu, resp. akcelerace existuje rozdilny pohled
skupin expertd WHO a ELN (4,6). Autofi WHO Klasifi-
kace doporucuji pouzivat jako kritérium pro stanoveni
diagnézy blastického zvratu hranici 20 % blastti (v na-
térech periferni krve nebo aspiratu kostni diené), ktera
odpovidd WHO Kkritériim pro diagnostiku akutnich
leukémii. ELN experti ponechali ve svych doporucenich
hodnotu 30 % (Tabulka). Divodem bylo zjiSténi, Ze
prognoéza pacientd s podilem blastli v rozmezi 20-30 %
ve dfeni nebo periferni krvi odpovida akceleraci a nikoli
blastickému zvratu (7). Z toho divodu také neni vhod-
né pouzivat pro blasticky zvrat CML termin ,,zvrat do
akutni leukémie“.

Problém s diagnostikou CML miiZe nastat v nety-
pickych pripadech - setkali jsme se s pacienty s nor-
malnimi pocty leukocytl v krevnim obraze, lehkou
basofilii a trombocytémii nebo dokonce trombocyto-
penii, unichZ metody klasické a molekularni genetiky
potvrdily CML. Dal$im problémem mfiZze byt soucas-
ny vyskyt jiného hematologického onemocnéni pii
diagnoéze nebo jeho manifestace béhem 1écby CML:
anémie rtizné etiologie, dal§iho myeloproliferativniho
onemocnéni (s prikazem mutace V617F v genu JAK2),
myelodysplastického syndromu nebo chronické lym-
fatické leukémie. K identifikaci dal§iho onemocnéni
muZe dojit jak v situaci nedostatecné nebo naopak op-
timalni odpovédi na 1é¢bu. Ve vsech pripadech pomize
k identifikaci problému peclivé sledovani pacienta
a v€asna identifikace znamek nesouvisejicich s CML
nebo podavanou 1écbou.

Zavér: stanoveni diagnézy CML a jeji diferencidlni
diagnostika necini potiZe také proto, Ze se hematolog
miiZe optit o robustni vySetfeni cytogenetiky nebo mo-
lekularni biologie. O to vice by mél morfolog vénovat
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péci odliSeni pokrocilych fazi CML nebo koexistujicich
onemocnéni, jejichz nalez mtiZze byt prekvapivy.
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2901. MOZNOSTI HISTOLOGICKEJ
DIAGNOSTIKY MEGALOBLASTOVEJ
ANEMIE'A MYELODYSPLASTICKEHO
SYNDROMU TYPU REFRAKTERNEJ'ANEMIE

V TREPANOBIOPTICKYCH VZORKACH
Vasekova P., Plank L., Szépe P., Marcinek J.,
Balhirek T. (Ustav patologickej anatémie, JLF UK a UNM,
Martin - SK)

Uvod: Megaloblastova anémia (MA) je podtyp mak-
rocytovej anémie vznikajaci v désledku poruchy syn-
tézy DNA. Najmiernej$ie formy MA veda len k vzniku
makrocytézy bez sprievodnej anémie, tazké formy az
k vzniku stucasnej trombocytopénie a/alebo leukopénie.
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Castymi pri¢inami st deficity foladtu a/alebo vitami-
nu B12. Stanovenie diagnézy MA vo vacSine pripadov
nepredstavuje zavaznejsi klinicky problém, avsak je
potrebné vylucit aj iné pric¢iny makrocytdzy, vratane
myelodysplastického syndrému (MDS). Material a me-
todika: V bioptickom registri sme v obdobi 2004 - 2015
identifikovali trepanobiopsie kostnej drene (KD) 126
pacientov s idajom o cytopénii/ach v periférnej krvi
a stcasne vyslovenym podozrenim na MA resp. na MDS
typu refraktérnej anémie (RA). KD pacientov sme retro-
spektivne analyzovali so zameranim sa na hodnotenie:
a/ celkovej bunecnatosti KD a proporcionalitu zastipe-
nia prekurzorov, b/ topografickych pomerov, ¢/ pritom-
nost maturacnych defektov a dysplastickych zmien, d/
stupen a rozsah myelofibrézy, e/ zasoby Zelezitého pig-
mentu a zhodnotenie f/ pritomnosti ,,zapalovej“ reakcie
v KD. Imunohistochemické vySetrenia boli pouzité na
podporu histologickej analyzy. Vysledky: Subor tvorilo
126 pacientov (61 muzov a 65 Zien), priemerny vek bol
63 rokov (14-88 rokov). Anemicky syndrém bol pritom-
ny takmer u vSetkych pacientov (121/126). Pacientov
sme rozdelili do troch podskupin - MA (31 pacientov),
MDS-RA (39) a ,,DIF DG* (56). Zmeny bunecnatosti KD
sa vyskytli v 81% a naruSenie topografickych pomerov
v 73% vSetkych pacientov. Megaloblastovil prestavbu
erytropoézy sme detekovali v 79% vsetkych biopsii,
diagnostické dysplazie sme pozorovali v 25% pripadov.
Prstencové sideroblasty boli pritomné v 29% vsetkych
biopsii. Poruchy lobulizacie a denzity jadier megaka-
ryocytov sa vyskytovali u 61% vSetkych pacientov. V 14%
vSetkych biopsii bola stréma KD bez myelofibrézy, len
v 5% vzoriek sa vyskytol stredne tazky stupen diftiznej
fibrézy. Stromalna ,zapalova“ reakcia bola pritomna
v 44% vsetkych pripadov. Zasoby Zelezitého pigmentu
absentovali v 26%, resp. boli zniZzené v 35% vSetkych
biopsii. ZvySené zasoby boli pritomné v 33% vSetkych
pripadov. Zaver: Odlisit zmeny krvotvorby v bioptic-
kom obraze KD pacientov s MA a MDS-RA je obtiazne
a bioptické vySetrenie umoznuje stanovit jednoznacny
zaver v priblizne 55% pripadov. Zasadnym problémom je
rozhodnutie, ¢i zmeny v KD st alebo nie st désledkom
Klonalneho ochorenia.



