Diferencialni diagnostika leukocytozy a leukopenie

blastl nazyvéna hiatus leukemicus. Potize pacientl byvajf ¢asto nespe-
cifické, mize byt vyjadfen anemicky syndrom, patologické krvéacent,
petechie a tvorba modrin pfi trombocytopenii, infekéni komplikace pfi
neutropenii nebo také zndmky organové infiltrace. V piipadé extrémni
hyperleukocytézy obvykle nad 100 x 10%1 podminéné blastickymi
elementy byva vyjadien syndrom leukostazy s poruchou mikrocir-
kulace. Nova diagndza akutni leukemie je zavaznym akutnim stavem
ohrozujicim pacienta na zivoté (krvaceni, leukostdza, orgdnové infiltrace
a dalsi). Pacienty s podezienim na akutni leukemii je nutno bez prodlevy
referovat do hematoonkologického centra k dalsSimu dosetient a lé¢bé.
Rozliseni podtypu akutni leukemie morfologickym, imunofenotypizac-
nim a onkogenetickym vysetfenim se provadi v hematoonkologickém
centru (3). Diagndza akutni myeloidn{ leukemie (AML) je potvrzena pfi
nélezu pres 20 % blastl myeloidniho fenotypu v periferni krvi nebo
kostni dfeni. Kritérium 20 % blastd nemusi byt naplnéno v pfipadé cy-
togenetického prikazu translokace t(15;17), t(8;21), inv(16), t(16;16) nebo
dalsich cytogenetickych a molekuldrnich zmén definujicich AML dle
WHO klasifikace (13, 15). Klinicky specifickym podtypem akutni leukemie
je promyelocytérnileukemie (M3 dle francouzsko-americko-britské FAB
klasifikace). Jednd se o nemoc s moznymi urgentnimi komplikacemi.
Vyzralejsi blastické elementy promyelocyty obsahuji ve své cytoplazmé
(patognomicka) granula s prozanétlivymi a prokoagulacnimi plsobky
(tkanovy faktor, elastdza, proteolytické enzymy). V pfipadé degranulace
se rozviji akutni syndrom diseminované intravaskularni koagulopatie,
pacienti jsou ohrozeni trombdzou i zdvaznym kracenim. V pfipadé
podezfeni na APL (ndlez susp. promyelocytd v krevnim obraze nebo
nélez blastl s podezfelou koagulopatii) je potieba pacienta urgentné
referovat do hematologického centra na jednotku intenzivni péce.
(3) Akutni lymfoblastové leukemie (ALL) mivd podobné pfiznaky jako
AML. Cast&j3i byvaji B symptomy a mdze byt piitomna lymfadenopatie,
organové infiltrace, napt. splenomegalie, hepatomegalie, plicni infiltra-
ty a zejména mUze byt pfitomna infiltrace CNS. Diagndza se stanovi
morfologickym a imunofenotypizac¢nim vysetienim blastl z periferni
krve a kostni dfeni. V pffpadé, Ze neni dosazeno kritéria 25 % blastl ve
dreni, je nemoc nazyvana lymfoblastovy lymfom, nicméné jednd se
o stejnou nozologickou jednotku.

Mensi procento blastickych element( do 20 % v periferni krvi mdze
byt pozorovano v pfipadé chronickych myeloproliferativnich nemoci
(MPN), myelodysplastického syndromu (MDS) nebo pfekryvnych dia-
gndéz MDS/MPN. Z nemalignich pficin se blasty v periferni krvi objevit
napfiklad u tézké infekce (leukemoidni reakce), reparaci kostni diené
(napf. po chemoterapii), nebo také iatrogenné po aplikaci granulocy-
tarnich rastovych faktord (G-CSF) (1, 14).

Neutrofilie je v praxi nej¢astéjsi zménou poctu leukocytd, pficemz
poznanf pficiny nebyva vétSinou problémem. Za normélnich okolnostf
tvoif neutrofilni granulocyty 45-70 % leukocytd, za patologii je povazo-
van vzestup absolutniho poc¢tu nad hodnotu 7 x 10%/1. Pocet neutrofil{i
v periferni krvi je zavisly na rovnovéze tvorby v kostni dreni, ulozeni
v marginalnim poolu a migraci do tkanf. Funkci neutrofilnich granulo-
cytl je zejména obrana organismu pred infekcemi (zejména bakteridIni
a houbové) a reakce na poskozeni tkdné ve formé zanétl. Akceleract
tvorby granulocytl a jejich uvolnénim z marginélnich rezerv reaguje
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organismus na rlizné inzulty (infekce, poskozeni tkani, zanét, stres a ji-
né). V organismu je tvorba a migrace neutrofill regulovéna cytokiny,
rastovymi faktory (G-CSF a GM-CSF) a adhezivnimi molekulami (2, 8).

Vétsina piipadd neutrofilie je reaktivni, v dlsledku plsobeni fyziolo-
gickych mechanismU (prozénétlivé cytokiny, CSF) v ndvaznosti na vyvo-
lavajici situaci (napr. infekce, trauma, zanét). Leukocytdzu podminénou
poctem neutrofilnich granulocytl je potieba hodnotit s ohledem na
klinicky stav pacienta a patrat po sekunddrni pficing, pokud neni zjevna.
Nejcastéjsi priciny reaktivni neutrofilie jsou rlizné typy zanétu a stavy
spojené s vyplavenim prozanétlivych cytokind, jako infekce, poskozenf
neutrofilie napfiklad po tkdnové ischemii, krvaceni, pfi metabolickych
dekompenzacich (napf. ketoacidéza), pfi kortikoterapii, po aplikaci G-CSF
u onkologicky lécenych pacientl, po splenektomii a dalsi (prehledné
tabulka 2). Reaktivni elevace neutrofilnich granulocytd jen zfidkakdy
presahne hodnot pres 30 x 10%1 a miva prechodny raz. Diferencidlné
diagnosticky pfinos ma i morfologické vysetfeni leukocytl. U reaktiv-
nich pficin mozno pozorovat v neutrofilech toxické azurofilné granulace
a pii vysetfeni na alkalickou fosfatdzu byvajf reaktivni neutrofily silné
pozitivni, na rozdil od pfipadl leukemie. Naopak u malignich pficin
neutrofilie mohou byt pfitomny dysplastické zmény granulocytt jako
hypolobularizace jadra, abnormaln{ shlukovani chromatinu, hypogranu-
lace cytoplazmy. Jako posun do leva oznacujeme zmnozeni nezralych
granulocytl (tycek, metamyelocytd, myelocyt(), které byva pfitomno
v pfipadé intenzivniho zanétu a infekce, ale typicky i u chronické mye-
loidni leukemie. Reaktivni leukocytéza extrémnich hodnot s posunem
doleva se nazyva také leukemoidnf reakci (1, 2, 8).

Na druhé strané, zvyseni poctu neutrofilnich granulocytl mize
byt také podminéno myeloproliferativnim onemocnénim, kdy dochdazi
k nezévislé a nadmérné proliferaci klonu myeloidni kmenové bunky.
Tyto nemoci majf plivod v alteraci gend (mutace nebo translokace) pro
klicové proteiny signalnich drah spoustgjicich proliferaci klonu mye-
loidnich bunék. V pfipadé chronické myeloidnfleukemie (CML) typicky
nachazime translokaci t(9;22) s utvofenim Filadelfského chromozomu
(PH) a vznikem fuzniho genu BCR-ABL. V pfipadé ostatnich myelopro-
liferativnich nemoci zejména mutace Janusovy kindzy JAK2. Na mye-
loproliferativni onemocnént je tfeba pomyslet v pfipadé extrémnich
hodnot granulocyt nad 30 x 10%/1, chybéni vysvétlujici pficiny reaktivni
elevace granulocytd nebo dlouhodobém pretrvavani patologickych
hodnot pfi kontrolach krevniho obrazu. V krevnim obrazu mUze byt

Tab. 2. Priciny leukocytézy podminéné neutrofilnimi granulocyty

Hematoonkologické pficiny

Infekce Chronicka myeloidnf leukemie
Trauma PH negativni myeloproliferace

Recentnf infarkt nebo tkanova Chronickd myelomonocytarni
ischemie leukemie

Metabolickd dekompenzace -
ketoacidoza
Nadorové onemocnéni —
paraneoplasticky
Autoimunitni zanét
Kortikoidy
Stav po splenektomii
Stres
Koufenf
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