LISTY ¢. 3/2022

Vazené kolegyné a kolegové,

v dnesnim ¢isle laboratornich listG Vam pfinasime informace o vlasatobunécné leukémii. Pfijemné cteni.

VLASATOBUNECNA LEUKEMIE

Vlasatobunécnd leukémie patfi mezi chronické B-lymfoproliferativni onemocnéni. Jde o onemocnéni klonalniho charakteru
vychazejici z patologické lymfoidni buriky vyvojové linie B-lymfocytl. Nazev je odvozen od patologickych bunék, které jsou
charakteristické svym vzhledem, zejména cytoplazmou, ktera vybiha v jemné vybézky po celém obvodu buriky. Patologické
buriky infiltruji kostni dfen, €ervenou pulpu sleziny a jsou vyplavovany do periferni krve. Vlasatobunécna leukémie tvofi 2% ze
vsech leukémii. Objevuje se zejména v 5. dekadé Zivota a pfevazné u muzu. Pfi¢ina onemocnéni neni znama. Vy3si vyskyt one-
mocnéni byl zaznamenan u lidi pracujicich s organofosfatovymi insekcitidy, pesticidy, herbicidy a fungicidy. Vedle klasické
formy vlasatobunécné leukémie existuje jeSté variantni forma vlasatobunécné leukémie.

Poprvé byla vlasatobunécna leukémie vycélenéna a popsana jako samostatna jednotka v roce 1958 Berthou Bouronclovou, ktera
ji pozorovala na souboru 26 pacientl s pancytopenii, splenomegalii @ morfologicky typickymi mononuklearnimi burikami v ob-
vodové krvi a nazvala ji ,leukemickou retikuloendoteliézou”. Nazev ,vlasaté buriky” zavedli Shreck a Donely v roce 1966 pro
charakteristicky vzhled leukemickych bunék u tohoto onemocnéni. Oznaceni leukémie s vlasatymi burikami (Hairy cell leukemia,
déle oznacované jako HCL) se objevuje aZ po roce 1970 a pochazi od Ghadialliho a spol. a Flandrina a spol. U nas toto onemoc-
néni sledovali a nezavisle na sobé popsali sva pozorovani Chrobak a Wiederman v roce 1974. Leukemické buriky (HCs) u vlasa-
tobunécné leukémie tvofi klon pomérné vyzralych B-bunék, jejichZ termindlni diferenciace je zbrzdéna. Také povrchové znaky
svédci pro pokrocilé vyzravani (CD10neg., CD20+, FMC7+), ale ne konec¢nou diferenciaci. HCs nemaji v in vivo podminkach sklon
k diferenciaci k plazmatickym bunkdm. HCs maji vyraznou biologickou aktivitu. V cytoplazmé bunék nalézame cetné mnozstvi
mitochondrii, ribozomU a vlaken endoplazmatického retikula. Skelet membrany obsahuje F-aktin, ktery vede k nerovnosti mem-

Seni adhezivnich schopnosti.
Klinicky obraz

TiZe klinickych projevi souvisi s aktivitou zakladniho onemocnéni. Mezi nejcastéjsi objektivni pfiznaky patfi splenomegalie,
hepatomegalie, nitrobfisni lymfadenopatie, v klinickém obraze pak pfiznaky vyplyvajici z pancytopenie, ze zvétSeni sleziny
a jater. Pancytopenie je pfitomna u 50 - 60 % nemocnych. Pfi¢inou jsou HCs, které produkuji ¢etné cytokiny, jenz tlumi krve-
tvorbu. Na cytopenii se dale podili mechanicky utlak kostni dfené patologickymi bufikami a také hypersplenismus. Splenome-
galie se naléza az u 90% pacientd. Klinicky mize zvétSena slezina vést k tlakim a bolestem pod levym Zebernim obloukem
a byva pfic¢inou dyspeptickych potizi. Byly popsany i spontanni ruptury sleziny. Hepatomegalie byva pfitomna u 20 - 30%
nemocnych, nebyva viak klinicky vyznamna. Lymfadenopatie nemusi byt zpocatku zietelnd, ale u pacientl s pokrocilym nebo
dlouho trvajicim onemocnénim je €asta nitrobfisni lymfadenopatie.

Krevni obraz

V hodnotéch krevniho obrazu je nejcastéji pfi vstupnim vy3etieni pfitomna pancytopenie (leukopenie s neutropenii a relativni
lymfocytézou, normo- ¢i makrocytarni anémie s anizocytézou, trombocytopenie) z dlivodu zvétsené sleziny, infiltrace kostni
diené leukemickymi buiikami ¢i snizené produkce krevnich elementl v kostni dieni. Anémie je pfitomna u 80% nemocnych. Je
stfedné tézka s primérnou hodnotou HGB 98 g/l. MCV je u vétsiny pacientl pfi horni hranici nebo lehce zvy3eny. Makrocytéza
neni provazena sniZzenou hladinou vitaminu B12 nebo kyseliny listové. Hodnota RDW je u neléenych nemocnych stfedné az
vyrazné zvysena, v natérech nachazime anizocytézu. Pocet retikulocytl neni zvysen. U 48% nové diagnostikovanych HCL byla
v kostni dfeni popsana rlizné zdvazna forma dyserytropoézy. Cast&ji se u pacientli s HCL vyskytuje autoimunitni hemolytické
anémie (B-lymfocyty tvofi protilatky proti vlastnim cervenym krvinkdm). Leukopenie se nachazi pfiblizné u 60% pacientd.
U 10 - 15% je onemocnéni zachyceno v leukemické fazi, pocet leukocytl vétsinou nepiesahuje 20 x 10%/L. Typickym nalezem je
monocytopenie a neutropenie. Trombocytopenie je pfitomna u 80% vyS3etfovanych, u 30% je hodnota krevnich desticek pfi
vstupnim vysetieni pod 50 x 10%/L. S vy3e uvedenymi hodnotami krevniho obrazu souvisi i dalsi potiZe pacientt jako celkova
Gnava a slabost v disledku anémie, krvacivé projevy vyskytujici se pfi trombocytopenii. Vlivem leukopenie a nedostatkem gra-
nulocytld a monocytld je sniZend imunita a nachylnost k bakteridlnim infekcim zejména k Mycobakteriu kansasii (5 - 10%),
Listerii monocytogeneses, mykotickym infekcim, Legionelle pneumonie a Toxoplasmé gondii. Porusené jsou rovnéz funkce
T-lymfocytl a naléza se pokles dendritickych antigen prezentujicich bunék.
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Natér periferni krve

U vétsiny nemocnych nachazime v natéru periferni krve leukemické (vlasaté) buriky. ProtoZe nemocni s typickou formou HCL
maji pfi vstupni diagndze nizky pocet leukocytd, je nutné prohliZet natér periferni krve peclivé a hledat leukemické buriky i v
okrajich a koncich natéru. Vlasaté buriky jsou 10 - 18 mm velké tedy az 1,5 azZ 2 krat vétsi nez lymfocyty. Jadro maji ovalné, led-
vinovité, oj. téZ monocytoidni, jetelovité &i prsténcité, je mirné excentricky uloZzené. Chromatin jadra je ve srovnani se zralymi
lymfocyty jemnéjsi a sitovity, jadro je vétSinou bez jadérka. HCs maji Sedomodrou, prostornou cytoplazmu bez granul, v okrajich
roztfepenou &i vybihajici v jemné vybézky po celém obvodu bunky.

o o Vlasatobunéénd leukémie — zvétSeni 1000x

Vlasatd burika - zvétseni 1000x Na obrdzku vidime dva leukemické elementy,
Na obrdzku uprostred vlasaty lymfocyt. oba dva maiji ledvinovité jddro, prostornou a na
okrajich roztrepenou cytoplazmu, burika vpravo

- i

Vlasatobunéénd leukémie — zvétSeni 1000x Vlasatobunécnd leukémie — zvétseni 1000x
Na obrdzku vlasatd burika s jetelovitym tvarem jddra. Vlasatd burika s prstencitym tvarem jddra, roztfepenou svétle
bazofilni cytoplazmou.

Diagnéza
Diagndza vlasatobunécné leukémie se stanovuje pomoci téchto vySetfovacich metod:
- vysetfeni hodnot krevniho obrazu, morfologické vySetreni krevniho natéru periferni krve a kostni dfené
- cytochemické vy3etfeni natéru periferni krve a kostni dfené
- imunofenotypizacni vySetfeni periferni krve a kostni dfené
- histologické vy3etfeni KD vcetné imunohistochemie.

Diagn6zy zaménitelné s vlasatobunécnou leukémii

Mezi diagnézy zaménitelné s HCL patfi:
- Prolymfocytarni leukémie (B-PLL)
- Splenicky lymfom z marginalni zény (SMZL)
- Splenicky lymfom s viléznimi lymfocyty (SLVL)
- Lymfom z plastovych bunék, mantle cell lymfom (MCL)
- Folikularni lymfom (FCL)
- Lymfoplazmocytarni lymfom (LPL)
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