SEKK Zavére€na zprava k vyhodnoceni cyklu EHK

Divize EHK uréend pro G¢astniky cyklu

NKDF1/21: Natér kostni direné - fotogr afie

Tento cyklus byl realizovan v souladu s dokumentem Plan EHK 2021.

Vzorky

Zadanim byly snimky kostni diené a periferni krve dvou pacientt (pacient A a pacient B). Pro kazdého pacienta byla
uvedena kratkd anamnéza veetné vydedki krevniho obrazu a déle byly na dvou fotografiich aspirdtt kostni drené
oznageny nékteré jaderné elementy. Ukolem Ggastniki bylo oznacené objekty popsat, provést celkovy popis bunéénosti
natéria a jednotlivych vyvojovych fad a dde s vyuZitim vSech fotografii natéri periferni krve a uvedené krétké
anamnézy odhadnout moznou diagnézu.

Jak hodnocené fotografie kostni direng, tak dalSi (dopliujici) fotografie kostni direné a periferni krve byly v dobé konani
cyklu umistény na webu. Zde s je mohli U¢astnici prohlédnout v podstatné lepsim rozliSeni, nez jaké umoziuje tisk na
papir (tiséné fotografie, na kterych se hodnoti objekty, dostavaji Ucastnici jen jako zvlastni duzbu a jsou uréeny spise
pro archivni Ucdly).

V&echny informace, kter é byly sou¢asti zadani a na kter é odkazuje tento komentar, jsou
soucéasti webové ver ze vyhodnoceni cyklu, kterou naleznete na www.sekk.cz.

Vztazné hodnoty
Vztazné hodnoty (oznagené ve zpravach pro Géastniky >>> a >) jsou uréovany na zakladé konsenzu expertt (jde tedy o
vztazné hodnoty typu CVE):
MUDr. Alena Bulikova, Ph.D. (supervizor cyklu)
prof. MUDr. Edgar Faber, CSc. (Fakultni nemocnice Olomouc)
MUDr. Dana Mikulenkova (supervizor cyklu)
Seznam experti, ktefi se podilgi nauréovani CVE, naleznete v piipadé z&mu i nanaSem webu v oddile EHK.

Bodové hodnoceni vydedkii
Popis algoritmu bodovani naleznete na www.sekk.cz v oddile Infoservis v sekci NKDF.

K omentar supervizora
Cyklu se zUcastnilo 56 pracovi&t’, z toho 6 ze Sovenska.

Pacient A
83l ety pacient odeslan praktickym Iéarem pro zachyt trombocyt6zy v ramci predoperacniho vySetieni.
Objektivné: klidovy ties hlavy arukou, jinak bez patol ogického nalezu.

Krevni obraz (Sysmex XN-20):

WBC 9,14 -10%L

RBC 3,37 -10%/L

Hgb 93 g/L

Hct 0,284

MCV 84,3 fL

PLT 1760 -10°/L

Dif z anayzétoru [v3e v %)]: ne 64; ly 20; mo 13; eo 1,5; ba 1,1
Molekularni genetika: heterozygotni mutace JAK 2.

Fotografie Al

Objekt ¢. 1. Typické projasnéni Golgiho zény u této buiky jednoznacéné urdilo pridusnost kvelmi ¢asnému
promyel ocytu, ktery ma jemny chromatin s jadérkem a cytoplazmu s atypickymi, rizné velkymi granuly; piitomnost
tohoto znaku vyluéuje pridusnost k myeoblastu. Vzhledem k jemnosti zmén jsme ale jako spravnou odpovéd’
definovali normélni ndlez bez zjevné patologie (79 %) a ostatni vySe popsané znaky (dysgranularita— 8,9 % a N/C
asychronie — 5,4 %) jsme akceptovali. O neutrofilni myeocyt (11 %) se nejedna (buitka ma mao cytoplazmy a ma
jemny chromatin — srovnejte si sdalSimi buitkami na obrazku). NetuSime, prog tii Géastnici zaradili tuto burtiku jako
leukemicky promelocyt! Projasnéni Golgiho zony toto zarazeni zcela vyluduje.

Objekt ¢. 2: Mydoblast spravné popsal o 89 % zUgastnénych; jemna granulace v levé ¢asti cytoplazmy vylucovala popis
blast nezaraditelny; o promyelocyt a ani myelocyt sdle mnozstvi cytoplazmy a jemnosti jadra jednat nemize
(5,4 %.resp. 3,6 %). Popis morfologickych zmén jsme neekali (viz pokynu k zapisu), nicméné jsme i presto
akceptovali dva popisy — normani nalez (55 %) a vakuolizovanou cytoplazmu (23 %). Ostatni popisy souvisdy
ztggmé schybnym zafazenim ke zralgSim formam. Ostie ohraniéené, rizné tvarované pseudo Chediak-Higashi
granulum jsme nevidgli.
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Objekt ¢. 3: Oproti buiice ¢. 1 je tato buika zralg§i a patii k neutrofilnim myel ocytim (38 %); uréuje ho pomér jadraa
cytoplazmy 1:1, ovany tvar jadra (toto je az mirngé vpatené), nicméné 61 % Ucastnika buitku hodnaotilo jako
promyelocyt, coz jsme akceptovali. Jisté je dysgranularni (63 %), pro jemnost chromatinu ma N/C asynchronii
(23 %), 13 % uvedio hypogranularitu — oboji akceptovano. Opét tii Ucastnici zapsali leukemicky promyeocyt — viz
vyse

Objekt ¢. 4: Ortochromni erytroblast poznai témér vSchni; Ze je dysplasticky taktéz: lobulizace (48 %), porucha
barvitenosti cytoplazmy, ¢i témér jei chybéni, coz je pravé typické pro prsténcité sideroblasty (68 %), cetné
bazofilni tetkovani (93 %) — o Howell-Jollyho téliska se ngedna, ta jsou vétsi a kulata, ani o Pappenhemerova—ta
jsou neostra; akceptovali jsme pyknaotizaci jadra (25 %).

Objekt ¢. 5: Neutrofilni metamye ocyt poznalo 63 % zU¢astnénych, je téméi agranularni (57 %). 35 % Géastnikd s tuto
buriku spletlo s monocytem, resp. promonocytem; srovnejte si tuto buiiku s buiikou vpravo smérem na 2 u okraje —
jedna se o myelocyt éasteéné s granulaci, ktery my stejny charakter chromatinu, je podobné velky; obé buinky patii
k neutrofilni fadg.

Fotografie A2

Objekt ¢&. 1: Erytroblast poznali vSichni, ze je polychromatofilni uvedlo 93 %; akceptovali jsme pro hrani¢ni zménu
cytoplazmy i bazofilni stadium (7,1 %). M& zietelnou poruchu barvitelnosti cytoplazmy (91 %); ostatni zmény
(pyknéza, N/C asynchronie, vakuolizace, g ...) nebyly ziggmé. Dva U¢astnici chybné uvedli pojmy z granulopoezy.

Objekt ¢. 2: Zarazeni neutrofilni tyce (95 %) nedéla o problémy; jisté neni normalni (34 %); je hypogranularni (46 %) a
chromatin je vysrazeny — abnormalné se shlukuje (27 %); nezdd se ndm ani pelgeroiidni, ani megaloidni (1,8 %,
resp. 3,6 %).

Objekt ¢. 3: Pro ortochromni erytroblast se rozhodlo 70 %, protoze je o krok zralgjSi nez predchazejici bunka, byla to
spravna odpovéd. Nicméné polychromatofilni stadium jsme taktéz akceptovali. Je dysplasticky: 91 % porucha
barvitelnosti cytoplazmy, 71 % vakuolizace. N/C asynchronii (20 %) jsme akceptovali.

Objekt ¢. 4: Neutrofilni myeocyt (93 %) je bez patologie (71 %). Hraniéni dysgranularitu (13 %) a N/C asynchronii
(7,1 %) jsme akceptovali; ostatni zmény byly malo ¢etné. Opét s jeden Géastnik tuto buiiku spletl s leukemickym
promyel ocytem!

Objekt ¢. 5: Tento myelocyt je neutrofilni (68 %), neni dle azurofilniho zbarveni toxickych granul ani eozinofilni
(1,8%), ani bazofilni (13 %), jadro neni vpatené, proto se ngedna o metamyeocyt (1,8 %). Je toxicky
hypergranularni (77 %); Zadné jiné zmény nejsou patrné.

Celkovy popis natéru

Cdularita natéru; Natéry jsou v rémci diagnézy hypercdularni (93 %).

Granulopoeza: Granulopoeza byla na obrazcich zastoupena 43 %, tedy snizend; jako spravné jsme ale hodnatili i to, Ze
je zastoupenanormalné (29 %, resp. 43 %); jisté ale neni zvysené zastoupena (27 %).

Erytropoeza: Byla zastoupena nadmérné (vice nez 40 %), coz spravné uvedio 64 %. Akceptovali jsme ale i zastoupeni
ve fyziol ogickych mezich.

Lymfopoeza: Byla fyziol ogicky pritomna (79 %) a beze zmén (93 %).

Monocytopoeza: Pocetné i morfologicky beze zmén (86 %, resp. 96 %).

Megakaryopoeza: Byla zastoupena ¢etné a vétSinou jen patologickymi formami (jadra bez lobace, s ¢etngjsi lobaci,
shypo/agranularni cytoplazmou). Jako spravné odpovédi jsme hodnatili dysplastickou i klondni megakaryopoezu,
protozZe nize zminéné onemocnéni patii nové do skupiny myeloproliferativnich onemocnéni.

Odhad diagnézy

Diagnéza MDS/MPN s trombocytézou a prsténéitymi sideroblasty je vzacnd, takze je potéSiteing, ze 77 % Ucastnika
tuto diagn6zu spravné popsalo. Hodnoty krevniho obrazu v kontextu spritomnosti velkého mnozstvi prsténcitych
sideroblastii na dvou obrézcich s cytochemickym barvenim na Zelezo vylucovaly jiné myeloproliferativni onemocnéni;
diagnéza MDS-SLD-RS byla vylouc¢enou pro trombocytézu. Zcela chybné jeden G¢astnik oznagil onemocnéni jako
APL, pro toto onemocnéni chybi leukemické promyelocyty, které u této diagndzy vétSinou v aspiratu kostni drené tvori
pies 90 % bunégk.

Pacient B

78l eta pacientka hospitalizovana na spadové interné pro nartistajici dusnost, slabost, inavnost.

Objektivné: bledy kolorit kiize, bez ikteru, otoky dolnich koncetin pod kolena, bez napadné hepatosplenomegalie,
uzliny nezvétseny.

Krevni obraz (Sysmex XE-5000):
WBC 6,29 -10%L

RBC 1,59 -10'4/L

Hgb 64,4 g/L
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Hct 0,190

MCV 117 fL

PLT 533 -10°/L

Dif z analyzétoru [v3e v %)]: ne 42; ly 36; mo 6,3; eo 13; ba 2,6

Doplujici laboratorni vySetieni:

bilirubin celkovy 7,6 umol/L, ALT 0,3 pkat/L, AST 0,31 ukat/L, GGT 0,68 pkat/L, LD 3,54 pkat/L, CRP 4,6 mg/L,
feritin 746 pg/L, vitamin B12 192 pmol/L, fol& 14,6 nmol/L, Fe 23,1 umol/L, transferin 2,71 g/L, saturace
transferinu 0,34, PAT negativni

Cytogenetické vySetieni: delece 5q.

FotografieB1

Objekt ¢. 1: VétSina Geastnikn (71 %) spravné poznala monocyt, ktery je normalni (57 %). Snad relativné malé ¢lenité
jédro vedlo nekteré Ggastniky k tomu, Ze zarazovali tento e ement do neutrofilni fady (metamyelocyt, ty¢ i segment
(sumarné pod 25% Ucastnikd), nicméné ,nafialovéla’, témeér agranuldrni cytoplazma mluvi jasné proti této
moznosti zatazeni, steiné jako struktura jaderného chromatinu.

Objekt ¢. 2: VSichni Ugastnici spravné rozpoznali eozinofilni segment, ktery je vakuolizovany (59 %) (smérem na 12).
V dolni ¢isti buiky se spiSe o vakuolizaci ngedna, ale granulace je okrskovité vypadana, takze lze vidét dabgé
bazofilni cytoplazmu. Vzhledem k tomu, Ze drobné vakuolizace je u eozinofilt ¢astym ndlezem, jsme akceptovali i
zarazeni k elementim norméni morfologie (39 %).

Objekt ¢. 3: Ani rozpoznani tohoto elementu neginilo vétSi obtize a vSichni Gcastnici spravné uvedli neutrofilni
segment. V blizkosti jaderného segmentu jsou piitomny dvé drobné vakuoly, a proto vétSina Géastnika uvedla
vakuolizaci (77 %). Vakuolky jsou skutecné velmi drobné, a tak jsme akceptovali i normalni ndlez (18 %). Buika
neni hypogranularni, ani napadnéji dysgranuldrni, nezjistili jsme abnormdni shlukovani jaderného chromatinu
(23 %, 1,8 %, resp. 5,4 %).

Objekt ¢. 4: VétSna ucastnika (73 %) spravné povazuje element za bazofilni erytroblast (73 %). Polychromatofilni
formu jsme neakceptovali (27 %) - neni ani zména barvitelnosti cytoplazmy, je vysoky N/C pomér, mao
kondenzovany chromatin. V morfol ogickém hodnoceni se tentokrat objevila Siroka pal etariiznych nézori, ale presto
s ngvétsi skupina zGcastnénych spolu snami mysli, Ze jde o normalni nalez (46 %). Nej¢astéjSim (27 %) odlisnym
nazorem bylo, Ze u dementu je piitomna N/C asynchronie — neni jasné, zda méli tito G¢astnici na mysli zpozdéni
jédra &i cytoplazmy, piesvédeive to rozhodné neni. Dale byla zmiiovana porucha barvitelnosti cytoplazmy (21 %) -
v burice je vdolni poloviné patrné nepatrné a velmi Uzké perinuklearni projasnéni, coz rozhodné v téchto
elementech mize byt. Jeden Gcastnik popsal intercytoplazmaticky mustek, ziggmé popsal toto spojeni u dvou
erytroblastii nize na obrazku.

Objekt ¢. 5: Naprosté vétSina Ucastniki sprévné rozpoznalanormani (84 %) lymfocyt (95 %).

Fotografie B2

Objekt ¢ 1. VétSna Ucastnikit (66 %) spravné uvedla, Ze tento objekt je makrofag. Vzhledem k tomu, Ze kolem
typického jadra se sit'ovitou strukturou jaderného chromatinu a drobnymi jadérky je pritomna zcela charakteriticka
nepresné ohraniéend , potrhana” cytoplazma, nemohli jsme akceptovat, Ze jde o holé jadro (25 %).

Objekt &. 2: Témet vSchni (95 %) spravné poznali ortochromni normoblast, ktery je norméni (55 %). Sirokou 3kélu
jinych morfologickych popisi (nej¢astéji N/C asynchronie, ae i abnormani shlukovani jaderného chromatinu,
pyknéza jadra, porucha barvitelnosti cytoplazmy, megal oerytroblast, makroerytroblastt atd.) jsme neakceptovali.

Objekt ¢. 3: Ani zde neginilo rozpoznéani norméniho (84 %) lymfocytu (95 %) potize. Neakceptovali jsme zafazeni do
erytropoezy (1x uveden polychromatofilni erytroblast), ani k lymfoblastu, ¢i megakaryocytu.

Objekt ¢. 4: Tuto buiiku spravné popsala vétSina Géastniki (64 %) jako neutrofilni segment. Vzhledem k tomu, Ze
zUZeni na polovinu nejSirsiho objemu jadra je vyjadieno jen v dolni ¢agti buiiky a spiSe hrani¢né, akceptovali jsmei
nazor, ze jde o neutrofilni ty¢ (36 %). Neutrofil je kazdopadné normdlni (70 %), nicméné pro vyskyt nekolika
vyrazngjSich granuli a sotva rozpoznatelnych dvou vakuolek v blizkosti jadra vpravo jsme akceptovali jak
hypergranulaci (16 %), tak vakualizaci (7,1 %).

Objekt ¢. 5: Témeér vSichni (91 %) sprévné rozpoznali eozinofilni myelocyt. Zarazeni buiiky do neutrofilniho myel ocytu
je chybné. VétSina Geastnikii (80 %) spravné uvedla, Ze jde o normdni nalez.

Celkovy popis natéri

Cdularita natéru: V prehledovych snimcich, které jsou pouzivany pro posuzovani celularity, jsme se soustiedili
tentokrat vice nato, aby byly zobrazeny ¢etné pro diagnézu typické megakaryocyty (viz dd€). Snimky byly z tohoto
diivodi potizeny i v éastedné vysrazenych partiich preparatu, kde je celularitu obtizné vyhodnotit. To bylo moznai
divodem komentaie jednoho z pracovist’, Ze snimky nejsou dobie zaostieny (jsou zaostieny na megakaryocyty, ne
na ostatni ¢asti preparatu). Vyse uvedené ziggmeé vedlo ke skutecnosti, Ze se nam sedy témér paritni nazory, ze je
natér hypocelularni (52 %) resp. normocelularni (46 %). Proto jsme ob¢ tyto moznosti akceptovali, ¢imz nizké
bodové hodnoceni, které odrazi tuto polozku vydedku, nikdo neziskd, ale ani ji nikdo neztrati. Pro hyperceularitu se
nastésti nikdo nevysdovil.
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Granulopoeza: Je zastoupena fyziologicky (88 % Ugastniki), v rozpoctu tvori cca 59 % z jadernych bunék diené dle
fotografii a je dysplasticka (75 %).

Erytropoeza: Je normalné zastoupena (79 %), v rozpodtu tvoii cca 27 % zobrazenych bunék, aje dysplastickéa (84 %).

Lymfopoeza: Je ve fyziologickych mezich (89 %) aje normani (91 %)

Monocytopoeza: Je normalné zastoupena (98 %) a je bez vyraznéjSich zmén (93 %)

Megakaryopoeza: Je rozhodné zvySena (86 %) a dysplasticka (84 %). Ne&kteri Gcastnici zmitiovali megakaryopoezu
klondlni (11 %), nicméné byt u této diagndzy o klondlni hematopoezu a tim i megakaryopoezu nepochybné pijde,
zastava tento pojem vyclenén pro situace, které pravé ngsou typicky dysplastické, ale diky tomu, Ze jde o
myeloproliferativni syndromy, nelze predpokladat, Ze je megakaryopoeza Uplné normani (viz pokyny pro zépis
vysledki).

Odhad diagnézy

Je potédujici, ze naprosta vétSina Gcastnika spravné uvedla MDS s ddl(5q). Jedno pracovisté zaradilo ndez jako MDS-
MLD. Nicméné typicky obraz makrocytarni anémie strombocytdzou, nezmnozeni blasti, typické formy
megakaryocyti a zeména popis typické chromozomalni aberace nas nuti k diive uvedenému zatazeni. Dysplazie
v erytropoeze jsou u MDS 5g- ¢asté, dysplastické zmény v granulopoeze méné ¢asté a méné vyrazné.

Zaveér

V tomto cyklu jsme se pokusli porovnat piipady dieiové myeodysplazie, které jsou spojeny sanémii a
trombocyt6zou. Pripady se odliSuji zgména zvySenym vyskytem prstencitych sideroblastti (typicky u MDS/MPN
strombocytézou a s prstencitymi sideroblasty, které jsou patrné na obrazcich cytochemického barveni zeleza); nejsou
ale typické u MDS sdd (5q), byt ojedinélé (max. do 15 %) se jisté nagjit mohou. Z morfologického pohledu je
nejvyraznéjsi zména v charakteru megakaryocytu, které jsou u MDS/MPN-RS-T spie vétsi a vice segmentované (jako
u jinych MPN, napiiklad PV), zatimco u MDS-5g- jde o typické malé zraé megakaryocyty snesegmentovanym
excentricky uloZzenym jadrem.

Odborna MUDr. Alena Bulikova, Ph.D. MUDr. Dana Mikulenkova
supervize: FN Brno - pracovi&té Bohunice UHKT, Morfologicko - cytochemicka laborator
Oddeleni klinické hematologie U Nemocnice 1
Jihlavska 20, 625 00 Brno 128 20 Praha 2
e-mail: bulikova.alena@fnbrno.cz e-mail: dana.mikulenkova@uhkt.cz
Prilohy
Jako prilohu této zpravy jednatlivi Geastnici cyklu dale dostavaji:
Nazev pifilohy Pomamka
OsvédCeni o Ucasti Dostavaji Ucastnici, ktefi splnili podminky pro jeho vystaveni.
Vydedkovy list Dostavaji Ucastnici, ktefi uvedli vysledky.

(s bodovym hodnocenim) | Poznamka k vysledkovym listéim

Ve svych vydedkovych listech naleznete v zavérecné tabulce, kterd shrnuje poctty
dosazenych bodi, i poradi vaSeho pracovisté podle poétu dosazenych bodu. Pracoviste,
ktera dosahla shodného pocétu bodii sjinymi pracoviti, maji poradi oznateno jako
interval. Napiiklad zépis 42 — 53 znamena, Ze 12 pracovi&t’ doséhlo shodného poctu
bodt a spoledné se umistilana 42. az 53. misté z pohledu poétu dosazenych bodii.
Poradi neni kritérium, je to dopliujici informace.

Prilohy jsou identifikovany svym nazvem, oznagenim cyklu a kodem UGcéastnika a jsou uréeny pouze pro potiebu
UCastnika.

Dal&i informace
Zavéretna zprava s vyjimkou piiloh je vefgna. Jak Geastnikam, tak ostatnim odbornikim, jsou na adrese www.sekk.cz
volné k dispozici dalSi informace, zggména:

Souhrnny piehled vysledki tohoto cyklu véetné této zavéreiné zpravy.

Dokument Plan EHK (obsahuje informace, které se tykaji jak tohoto cyklu, tak EHK obecné).

Vysvétleni obsahu jednotlivych vySe uvedenych piiloh.

Kontakt na poskytovatele EHK a na koordinatora EHK a seznam vSech supervizori véetné kontakta.
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