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Myelodysplazie

m Myelodysplazie- pfitomnost morfologicky
abnormalni krvetvorby, ma mnoho pficin




N ®

Neklonalni pficiny dysplazie

Deficit B 12 a folatu

Deficit dalezitych prvka (nedostatek medi)

Expozice tézkym kovam, zvl. olovo nebo arsenik
Mnoho bézne uzivanych latek (naptr. Mofetil)
Kongenitalni hematologické poruchy jako kongenitalni
dyserytropoeticka anémie

Infekce parvovirem B 19

G-CSF (granulocytarni ristovy faktor)

Paroxysmalni nocni hemoglobinurie




Myelodysplasticky syndrom

skupina klonalnich onemocnéni krvetvorby
charakterizovanych cytopenii, dysplazii v jedné nebo
vice myeloidnich liniich, inefektivai krvetvorbou
(nedostatecna produkce adekvatniho poctu krevnich
bunck navzdory buncénosti drené) a zvysenym rizikem
vzniku akutni leukémie

vznik predominantné u starsich dospelych
priznaky vyplyvajici z cytopenie- nejcasteji anémie,
méne casto neutropenie a trombocytopenie




Diagnostika MDS

= Komplexni

m Morfologie je jedna z moznosti

m Velmi dalezita je cytogenetika

Nicméneé

m U 50% pacientu diagnéza zavisi na procesu
vylouceni jinych pficin zmeén v KO

m Muze byt dilezité sledovani a opakované
vysetfeni kostni dfenc




WHO klasifikace 2008 - myelodysplastické
syndromy

refrakterni anémie s unilinearni dysplazii- RCUD
RA, RN, RT
refrakterni anémie s prstencitymi sideroblasty (RARS)

refrakterni cytopenie s multilinearni dysplazii (RCMD)

refraktern{ anémie s excesem blasti-1 (RAEB-1)

refraktern{ anémie s excesem blasti-2 (RAEB-2)

M

DS, neklasifikovatelny (M

DS-U)

MDS spojeny s 1zolovanou chromozomalni

abnormitou del(5q)




WHO
podskupina

Nalez v periferni krvi

Nalez v kostni dfeni

RCUD

anémie (RA) nebo neutropenie
(RN) nebo trombocytopenie (RT)

<1% blastt

pouze dysplazie v jedné rad¢
< 5% blastt

<15% prsten.sideroblastt

anémie
<1% blasttu

<5%blastu

>15% prstencitych siderobl.

cytopenie

<1% blast,<1x10na9/1 mono

dysplazie v >10% bb.ve 2 ¢i vice f.
<5% blastt,<15% prst.sidet.

RCMD-RS

stejné jako RCMD

jako RCMD, ale > 15% prstenc.
sideroblastt

RAEB-I

cytopenie, <5% blastd,
nepfitomny Auerovy tyce,

<1x10na 9/1 monocytu

5-9% blastu, nepfitomny Auerovy
tyce

RAEB -II

5-19% blastt, Auerovy tyce +/-

10-19% blastt, Auerovy tyce +/-

MDS-U

cytopenie,

<1% blastt, nepfit. Auerovy tyce

dysplazie v jedné f.-mgk ¢1 granul.

<5% bl., nepfit. Auerovy tyce

5q-syndtom

anémie,<5 blasti, norm. nebo
zvys. trombocyty

<5% blastti, norm. nebo zvys. pocet
mgk s hypolobularnimi jadry




Motfologie MDS

Mortologicka klasifikace MDS je zalozena na

B urceni procentualniho zastoupeni blastd v kostni dfenit

a periferni krvi (rozpocet na 500 bunck v kostni dfent,
200 bunck periferni krve)

m urceni typu a stupnc dysplazie

B pritomnosti prstencitych sideroblastt




Motfologie MDS

zhodnoceni stupne dysplazie mtze byt problematické v
zavislosti na kvalit¢ natéri a barveni

nelze diagnostikovat bez znalosti anamnestickych (Ieky
vcetne terapie rustovymi faktory) ¢i klinickych
cytopenie v nepfitomnosti dysplazie by nemcéla byt
interpretovana jako MIDS

perzistentni cytopenie bez dysplazie a bez specific.
cytogenetickych abnormalit — ICUS (idiopathic
cytopenia of undetermined significance)




Motfologie MDS

m doporucené procento bunck s manifestni
dysplazii je kvalifikované jako signifikantni, je-li
nad 10% u erytroidnich prekurzort a
granulocytt

m signifikantni dysplazie megakaryocyth
definovana nad 10% na zaklad¢ hodnocenti
nejmeénc 30 megakaryocyth




Motfologie MDS - periferni krev

B crytrocyty: anizocytoza, poikilocytoza,
makrocytoza, zfidka mikrocytoza, fragmentace
ery.

m leukocyty: ziskana Pelger-Huetova anomalie,
hypersegmentace, hypogranulace, pfitomnost
promonocytt, dvoujaderné granulocyty, blasty,
Auerovy tyce

m trombocyty: anizocytoza, makrotrombocyty




Dyserytropoeza

m abnormality jadra: mezijaderné mustky,
lobulizace, nepravidelnosti jadra, karyorexe,
pritomnost vicejadernych elementt, megaloidni
rysy, zneokrouhleni jader, mitozy, bazofilni
teckovani, Howell-Jollyho téliska

m zmeny cytoplazmy: prstencité sideroblasty (vice
nez 5 granul kolem jadra), vakuolizace, PAS
pozitivita- bud’ difuzni nebo granularni




Siderocyty




Z.asobni Fe (ACD)




Prstencite sideroblasty




Prstencite sideroblasty




Prstencite sideroblasty




Extracelularni Fe




Dysgranulopoeza

zmeny jadra — zmeny tvaru, struktury chromatinu
(abnormalni shlukovani chromatinu) a segmentace jadra
(hyposegmentace-pseudo Pelger Huetova anomalie,
hypersegmentace)

zmeny cytoplazmy- barvitelnost (nestejnomerné
rozlozeni bazofilie), porucha granulace (hypogranulace,
pseudoChediak-Higashiho granula), vakuolizace v
cytoplazme, MPO negativni neutrotily




Dysmegakaryopoeza

m zmena velikostt bunck- mikromegakaryocyty

m zmeny jadra- separace jader, vyskyt mladych
jednojadernych megakaryocytt, hypolobulizace,
dvoujaderné formy nebo vicejaderné

B zmeny cytoplazmy- nerovnomernost zrani,
atypicka granulace




MDS - histologie kostni dfené

m kostni dfen obvykle hypercelularni nebo

normocelularni, mensina pripada —

hypocelularni dfen

m desorganizovana architektura véetne ALIP

fenoménu- abnormalni lokal
prekurzorﬁ

izace nezralych




MDS - chromozomalni abnormality

trisomie 8 10%
-7 nebo delece 7q 10%
-5 nebo delece 5q 10%
delece 20q 5-8 %
Y 5%
abnormality chrom. 17 3-5%
-13 nebo delece 13q 3%
delece 11q 5%
delece 12p 5%
delece 9q 1-2%




Refrakterni cytopenie s unilinearni
dysplazii

m refrakterni anémie (RA)
m refrakterni neutropenie (RIN)
m refrakterni trombocytopenie (RT)

Doporucend hranice pro dysplizii je vice nez 10%.
Doporucen4 hranice pro definici cytopenie: hb pod 100 g/1, absolutni pocet neutrofilt pod 1,8
G/1 a pocet trombocytii po 100 G/1.

REFRAKTERNI ANEMIE

Periferni krev:

= anémie

m  blasty vzacng, pod 1%

Kostni dren:

m  vyhradné erytroidni dysplazie

m < 5% blasta

m < 15% prstencitych sideroblastt




Refrakterni cytopenie s unilinearni
dysplazii

REFRAKTERNI NEUTROPENIE

dysplazie — obvykle hypolobulace a hypogranulace

nutno vyloucit sekundarni neutropenii po lécich, pfi infekei ¢i zptisobenou
imunitnimi mechanismy

ostatn{ myeloidni fady nevykazuji signifikantni dysplazii (pod 10%)
REFRAKTERNI TROMBOCYTOPENIE

m nad 10% dysplastickych megakaryocytt z nejméné¢ 30 hodnocenych
megakaryocyt
m ostatni myeloidni fady nevykazujf signifikantni dysplazit (pod 10%0)




Refrakterni anémie s prstencitymi
sideroblasty - RAS

Periferni krev:

B anémie

m blasty vzacné pod 1%

Kostni dfen:

®m nejmeénc 15% prstencitych sideroblastt
m vyhradné erytroidni dysplazie
m < 5% blasth




Refrakterni cytopenie s multilinearni
dysplazii - RCMD

Periferni krev:

® bi- nebo pancytopenie
m zadné blasty nebo < 1%, zadné Auerovy tyce
m <1 G/l monocytu

Kostni dfen:

m dysplazie v nejménc¢ 10% bunck alesponn ve dvou myeloidnich
liniich

m < 5% blastt, zadné Auerovy tyce

m < 15% prstencitych sideroblasth

Ke zhodnocent stupne dysplastickyeh 3meén. je doporucovano hodnotit

200 bunek nentrofilni rady, 200 bunék erytropoezy a nejmené

30 megakaryoc)t.




Refrakterni cytopenie s multilinearni dysplazii s
prstencCitymi sideroblasty (RCMD-RS)

Naplnéna kritéria predehozi skupiny, navic vice nez 15 %
Dprstencitych sideroblasti

Periferni krev:

B bi- nebo pancytopenie
m zadné blasty nebo pod 1%, zadné Auerovy tyce
m <1 G/l monocytu

Kostni dfen:

m dysplazie ve vice nez 10% bunck nejméne dvou myeloidnich linii
® nejménc 15% prstencitych sideroblastt

m < 5% blasty, zadné Auerovy tyce




Refrakterni anémie s excesem blastu I
(RAEB I)

Periferni krev:

B bi- nebo pancytopenie
m < 5% blastu, zadné Auerovy tyce
B <1 G/l monocytu

Kostni dfen:

B unilinearni nebo multilinearni dysplazie

B 5-9% blastt, zadné Auerovy tyce




Refrakterni anémie s excesem blastu 11

(RAEB II)

Periferni krev:

® bi nebo pancytopenie
m 5-19% blastt, mohou byt Auerovy tyce
m < 1G/1 monocytu

Kostni dfen:

B unilinearni nebo multilinearni dysplézie

m 10 - 19% blastta, mohou byt Auerovy tyce

Pritommnost Auerovych tyct v blastech zarazuje MDS' do skupiny
MDS RAEB II bez obledn na procento blasti




Myelodysplasticky syndrom
neklasifikovatelny (MDS-U)

B pac. s s nalezy RCUD nebo RCMD, ale s 1% blastt v
PK

m pripady s unilinearni dysplazii, které jsou spojeny s
pancytopenii

B pac. s perzistujici pancytopenii, s 1% nebo méne blasty
v krvi a ménc nez 5% blasty v KD, s dysplastickymi
rysy u ménc nez 10% bunck, s cytogenetickymi
odchylkami typickymi pro MIDS




MDS spojeny s izolovanou del(5q)

Periferni krev:

® anémie obvykle makrocytarni

® normalni nebo zvyseny pocet trombocytt, mtze byt lehka
leukopenie

B < 1% blastu

Kostni dfen:

B normalni az zvysené megakaryocyty s hypolobulizovanymi jadry
m < 5% blastd, zadné Auerovy tyce

® izolovana cytogeneticka abnormita del(5q)
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