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Abstrakt:  

Diagnostika zralých CD5-pozitivních B-lymfoidních neoplázií je multidisciplinární. Cílem práce 

bylo vyhodnocení cytomorfologie a analýza imunofenotypu v souboru 233 diagnostických 

vzorků CD5+ B-lymfoidních neoplázií. V analyzovaném souboru se vyskytly: typická CLL, 

atypická CLL (CLL/PL a plemorfní varianta CLL); alo u ěč ý t p u SLL; klasický MCL, 

alo u ěč á, pleo o f í, lastoid í a MZL-like varianta MCL; alo u ěč ý t p, typ se 

střed í i/ elký i l fo t , pleomorfní typ a typ s vilózními lymfocyty u CD5+ MZL;  

centroblastická, imunoblastická a anaplastická varianta u CD5+ DLBCL; alo u ěč ý t p, typ 

se střed í i/ elký i l fo t  a pleomorfní typ u skupiny eklasifiko atel ý h případů. MFI 

a ke ů CD , CD , CD , CD , CD , FMC , CD  a lehký h řetěz ů kappa a jejich 

kombinace spolehli ě odlišily CLL od MCL i CD + MZL, a to čet ě at pi ký h případů. 

K a titati í a alýza e p ese použitý  pa ele  a ke ů eu ož ila z ela doko alé ozliše í 

MCL a CD + MZL, přestože ý az ě zpřes ila jeji h odliše í  porovnání s kvalitativním 

hodnocením. Přehled ou izualiza i e p es ího i u ofe ot po ého p ofilu u ož ila 

konstrukce datových sítí. Kvantifikace exprese info ati í h a ke ů s užití  MFI 

zpřesňuje diag ostiku zralých CD5+ B-lymfoidních neoplázií v porovnání s kvalitativním 

poziti ita/ egati ita  či se ik a titati í  hod o e í . Ruti í použití k a titati ího 

hod o e í e p es ího p ofilu žaduje ko st uk i ate ati ký h odelů, které minimalizují 

subjektivitu hodnocení na expertní bázi. 

Klíčová slova: cytomorfologie, imunofenotyp, CD5, B-lymfocyt, lymfom, leukémie 
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Abstract:  

Diagnosis of mature CD5-positive B-cell neoplasms is multidisciplinary. The study aimed at 

evaluation of the cytomorphology and the analysis of immunophenotyped in 232 diagnostic 

specimens of mature CD5-positive B-cell neoplasms. The occurrence of cytomorphological 

types in specimens was: in CLL - typical form and atypical CLL (CLL/PL, pleomorphic CLL); in SLL 

– small cell type; in MCL – classical type, small cell,  pleomorphic, blastoid and MZL-like variant, 

in CD5+ MZL – small cell type, medium/large lymphocyte type, pleomorphic type and type with 

villous lymphocytes; in CD5+ DLBCL – centroblastic, immunoblastic, anaplastic variant; in 

unclassified cases -  small cell type, medium/large lymphocyte type, pleomorphic type. The 

intensity of expression (MFI) of CD79b, CD23, CD43, CD38, CD11c, FMC7, CD200 and kappa 

light chains and their combination reliably distinguish CLL from both MCL and CD5+ MZL, 

including atypical cases. Although quantitative analysis of expression with the studied panel of 

markers failed to perfectly distinguish MCL and CD5+ MZL, it considerably improved their 

distinction as compared with the qualitative assessment. The immunophenotypic expression 

profile was clearly visualized by constructing data networks. The quantification of expression 

of informative markers increases the diagnostic value of immunophenotyping as compared 

with qualitative (positivity/negativity) or semiquantitative assessments. The routine use of 

quantitative assessment of the expression profile requires the development of mathematical 

models that considerably minimize the subjectivity of expert-based assessment. 
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1. Úvod  

 

Zralé CD5-pozitivní B-lymfoidní neoplázie předsta ují ýz a ou skupi u 

definovaných diagnostických jednotek v rámci WHO klasifikace ádo ů 

he atopoeti ké a l foid í tká ě. Laboratorní diagnostika CD5-pozitivních B-

lymfoidních neoplázií je multidisciplinární a zahrnuje metody morfologické, metody 

stanovení imunofenotypu a metody cytogenetiky a molekulární cytogenetiky. 

Pod o á dife e iál í diag ostika tě hto o e o ě í je zcela nezbytná a má zásadní 

klinický význam.  Biologický charakter jednotlivých entit této skupiny nemo í je totiž 

velmi rozmanitý, ož klíčo ý  způso e  ozhoduje o jejich kli i ké  p ů ěhu a 

o li ňuje ol u i di iduál í léče é st ategie u tě hto ho o . Cytomorfologický obraz 

tě hto e o í je el i pestrý a á z ač ý o fologi ký přek . Standardní 

hod o e í jeji h i u ofe ot pu je k alitati í či se ik a titati í. Údaje o kli i ké  

užití k a titati ího hod o e í e p es ího p ofilu i u ofe ot pu tě hto e o í 

jsou omezené. 
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2. Charakteristika a cíle práce  

 

2.1. Charakteristika práce  

Předkláda á p á e analyzuje soubor 232 zo ků zralých CD5-pozitivních B-lymfoidních 

neoplázií z hlediska jejich cytomorfologických a imunofe ot po ý h sů. V tomto 

kontextu p á e zdů azňuje detail í prvky diferenciální diagnostiky jednotlivých entit 

CD5-pozitivních B-lymfoidních neoplázií v á i WHO klasifika e ádo ů 

hematopoeti ké a l foid í tká ě. 

 

2.2. Cíle práce  

2.2.1. Podat komplexní a aktuál í přehled poz atků o cytomorfologii a imunofenotypu 

zralých CD5-pozitivních neoplázií.  

2.2.2. Sestavit vlastní diagnostický panel pro stanovení imunofenotypu zralých B-

lymfoidních neoplázií metodou multiparametrové p ůtoko é to et ie  rámci WHO 

klasifika e ádo ů he atopoeti ké a l foid í tká ě. 

2.2.3. Analyzovat vlastní výsledky stanovení cytomorfologických charakteristik a 

imunofenotypového profilu v sou o u případů zralých CD5-pozitivních B-lymfoidních 

neoplázií a zasadit je do á e z á ý h údajů o i u o tologi ké dife e iál í 

diag osti e tě hto o e o ě í.  
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3. WHO klasifikace neoplázií ze zralých B-ly fo ytů 

 

3.  Pri ipy WHO klasifika e ádorů he atopoeti ký h a ly foid í h tká í 

Klasifika e je jaz ke  edi í : dří e ež ohou ýt e o i diag ostiko á , léče  a 

studovány, musejí být popsány, definovány a pojmenovány. Hlavním principem WHO 

klasifikace je definice reálných nemocí, které lze rozpoznat s užití  dostup ý h 

šetřo a í h etod a kte é se je í ýt u ikát í i kli i ký i jed otka i. Te to přístup 

ke klasifika i uží á še h dostup ý h i fo a í – morfologie, imunofenotypu, 

ge eti kého p ofilu a kli i ký h sů ádo u. Relati í důležitost z í ě ý h p ků 

klasifikace se liší ezi jed otli ý i diag osti ký i e tita i a ee istuje „zlatý 

sta da d“, a jehož základě  lo ož o u i e zál ě defi o at še h  ádo  

he atopoeti ké a l foid í tká ě. Diag ostika tě hto eoplázií á p oto ko ple í a 

multidisciplinární charakter. (1) 

3.  Rozděle í eoplázií ze zralý h B-ly fo ytů a základě pri ipů WHO klasifika e 

WHO klasifika e ádo ů he atopoeti ký h a l foid í h tká í z oku  ozděluje 

zralé B- u ěč é eoplázie ásledo ě: 

- chronická lymfocytární leukémie/lymfom z alý h l fo tů 

- B-prolymfocytární leukémie 

- splenický lymfom z marginální zóny 

- vlasato u ěč á leuké ie 

- splenický B- u ěč ý l fo /leuké ie, eklasifiko atel ý, čet ě sple i kého 

difuz ího alo u ěč ého l fo u če e é pulp  

- lymfoplazmocytární lymfom a Waldenströmova makroglobulinémie 

- plazmocelulární neoplázie (nemoc z těžký h řetěz ů, plaz o elulá í elo , 

solitární kostní plazmocytom, extraoseální plazmocytom) 

- extranodální lymfom z marginální zóny z lymfoid í tká ě sliz i  MALT l fo  

- nodální lymfom z marginální zóny 

- folikulární lymfom 

- p i á í kož í l fo  z e t a folikulů 

- lymfom z u ěk pláště l fo  z plášťo ý h u ěk  
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- difuz í elko u ěč ý B-lymfom, ji ak espe ifiko a ý, čet ě difuzního 

elko u ěč ého B-lymfomu bohatého na T-lymfocyty/histiocyty, primárního 

difuz ího elko u ěč ého l fo u CNS, p i á ího kož ího l fo u 

ko četi ového typu a EBV-pozitivního difuz ího elko u ěč ého B-lymfomu 

sta ší h pa ie tů 

- difuz í elko u ěč ý B-lymfom asociovaný s h o i ký  zá ěte  

- lymfomatoidní granulomatóza 

- p i á í ediasti ál í th i ký  elko u ěč ý B-lymfom 

- i t a askulá í elko u ěč ý B-lymfom 

- ALK-poziti í elko u ěč ý B-lymfom 

- plazmablastický lymfom 

- elko u ěč ý B-lymfom vznikající u HHV-8 asociované mulicentrické 

Castlemanovy nemoci 

- primární lymfom výpotku 

- Bu kittů  l fo  

- neklasifikovatelný B- u ěč ý l fo  s rysy intermediárními mezi difuzním 

elko u ěč ý  l fo e  a Bu kitto ý  l fo e  

- neklasifikovatelný B- u ěč ý l fo  s rysy intermediárními mezi difuzním 

elko u ěč ý  B-lymfomem a klasickým Hodgkinovým lymfomem. (1) 

3.  Z ě y WHO klasifika e ádorů he atopoeti ký h a ly foid í h tká í ve skupi ě 

eoplázií ze zralý h ly fo ytů 

V o e  l  přip a e  z ě  WHO klasifika e ádo ů he atopoeti ký h a 

lymfoidních tkání, které zahrnují v rámci zralých B- u ěč ý h eoplázií: 

- zdů az ě í sou islosti o oklo ál í B-lymfocytózy s šší  počte  l fo tů 

a chronické lymfocytární leukémie/lymfomu z alý h l fo tů 

- i te zí í záje  o p olife ač í e t a u chronické lymfocytární 

leukémie/lymfomu z alý h l fo tů 

- přej e o á í folikulá ího l fo u i  situ a i  situ folikulá í eoplázii 

- definice pediatrického typu folikulárního lymfomu jako nové diagnostické entity 

- zdů az ě í spe ifi ký h sů duode ál ího typu folikulárního lymfomu a 

difuzního low-grade folikulárního lymfomu 
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- čle ě í difuzního B-lymfomu s přesta ou IRF  jako p o izo í diag osti ké 

entity 

- zdů az ě í ozdílu ezi klasi ký  l fo e  z plášťo ý h u ěk a 

leukemickým neuzlinovým lymfomem z plášťo ý h u ěk s ětši o ý  

i dole t í  p ů ěhe  

- přej e o á í l fo u z plášťo ý h u ěk i  situ a i  situ eoplázii 

z plášťo ý h u ěk 

- zdů az ě í o ě defi o a ý h olekulá ě ge eti ký h z ě  a základě 

sekvenování nové generace („ e t ge e atio  se ue i g“) u lasato u ěč é 

leukémie, lymfoplazmocytárního lymfomu / Waldenströmovy makroglobu-

linémie, chronické lymfocytární leukémie, lymfomu z plášťo ý h u ěk a 

folikulárního lymfomu 

- zdů az ě í ut osti ozlišení mezi GCB a ABC subtypem difuzního 

elko u ěč ého l fo u i i ál ě a základě i u ohisto he i kého álezu 

se zásadním klinickým dopadem 

- zdů az ě í ýz a u přesta  ge u MYC a další h z ě  detego a ý h po o í 

sekvenování nové generace u difuz ího elko u ěč ého l fo u 

- přej e o á í EBV+ difuz ího elko u ěč ého l fo u dospělých na EBV+ 

difuz í elko u ěč ý B-l fo , líže espe ifiko a ý 

- čle ě í o é diagnostické kategorie EBV+ mukokutá í řed 

- zdů az ě í ýz a u ge eti ký h z ě  o ě detego a ý h po o í 

sekvenování nové generace u Bu kitto a l fo u a zříze í o é p o izorní 

diagnostické jednotky lymfom podobný Burkittovu lymfomu s aberací 11q 

- z uše í diag osti ké katego ie eklasifiko atel ý B- u ěč ý l fo  s rysy 

intermediárními mezi difuz í  elko u ěč ý  l fo e  a Bu kitto ý  

l fo e  a její áh ada katego ie i „high-g ade“ B-lymfom s přesta ou MYC 

a BCL2 a/nebo BCL6 a „high-g ade“ B-l fo , líže espe ifiko a ý. (2) 
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4. Laboratorní metody diferenciální diagnostiky zralých B-lymfoidních neoplázií – 

základní principy 

 

Laboratorní diferenciální diagnostika CD5+ B-l fop olife a í se opí á o tři 

ultidis ipli á í diag osti ké pilíře: o fologi ký o az, i u ofe ot po ý p ofil a 

genetickou charakteristiku. 

 

4.1. Morfologický obraz - morfologické metody 

4.1.1 Cytologická analýza 

4.1.1.1 Základní princip hematologické cytologie 

U cytologie jsou šetřo a ý  ate iále  átě  pe ife í k e a kost í dře ě, 

otisko é p epa át  l fati ký h uzli  e o p epa át  těles ý h tekuti  pu ktát či 

ozko íš í ok  zp a o a é to e t ifuga í, kte é jsou ásled ě a e  

panoptickým barvením Pappenheimovou metodou a šetřo á  e s ětel é  

mikroskopu. (3)  

4.1.1.2 Pappenheimova metoda fixace a barvení 

Pappenheimova metoda se skládá z ásledují í h úko ů: 

- zhoto e í átě u, otiskového preparátu nebo preparátu těles ý h tekuti , 

- fi a e átě u, otisko ého p epa átu e o p epa átu těles ý h tekuti , 

- a e í átě u, otisko ého p epa átu e o p epa átu těles ý h tekuti , 

- hod o e í átě u, otisko ého p epa átu e o p epa átu těles ý h tekuti . (4) 

Nátě  lze zhoto it a uál ě po o í oztě o ého sklíčka, po o í spe iál í h příst ojů 

uží ají í h oztě o é sklíčko e o sp ejo á í nebo na barvicím automatu. Nátě  se 

ají přip a it ejpozději do  hodi  po od ě u. Při a uál í  zhoto e í átě u se 

kapka k e či kost í dře ě nanese do středu podlož ího sklíčka a asi ¼ od jeho ok aje. 

Nátě  se p o ede lehký  o o ě ý  poh e  oztě o ého sklíčka přilože ého pod 

úhlem 30-40° (obr. 1). Nátě  usí ýt rov o ě ý, stej o odý a při ěře ě te ký, usí 
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mít dlouhé rovné okraje a pře házet do zt a e a a   před ko e  sklíčka. Hoto ý 

átě  se e há a zdu hu do ře zas h out. 4) 

Obr. 1. P o ádě í átě u pe ife í k e a kost í dře ě 

 

Otisko ý p epa át k tologi ké u hod o e í se zhoto uje ploš ý  či ea d o itý  

otiske  řez é plo h  ode a é tká ě, ejčastěji l fati ké uzli  či její části, a 

podlož í sklíčko. 

P epa át těles é tekuti  se zhoto uje to e t ifuga í. 

Fi a e a a e í átě u se p o ádí s užití  ko i a e a i  Ma -Grünwald a 

Giemsa-Romanowski. Složka i a i a Ma -G ü ald jsou eozi , et le o á odř, 

metylalkohol a glycerol, u barviva Giemsa-Romanowski jsou to azur-eozin II, azur II, 

glycerol a metylalkohol. May-G ü ald a í a idofil í uňk  a eut ofil í g a ula i 

leuko tů, Gie sa-Romanowski a í jak toplaz u o o tů a l fo tů, tak 

chromatin jádra. (4) 

O a e é a osuše é átě  se hod otí s ětel ý  ik oskope  s užití  i e z í h 

e o ei e z í h o jekti ů  při ěře ě te ké o lasti átě u. Z ětše í ik oskopu se 

volí podle toho, zda je átě  ol ě p ohlíže  hod o e í k alit , u ěč osti a ozlože í 

u ěk při -200 áso é  z ětše í  e o se p o ádí detail í hod o e í 

jed otli ý h u ěk z ětše í -1000 krát). K dispozici jsou také digitální 

morfologické analyzátory. (4) 

4.1.1.3 C tologi ké hod o e í orfologie l fo tů 

V případě l fo tů před ět dize tač í práce) se stanovuje jejich počet í zastoupení 

čet ě výskytu a kvantity patologi ký h l fo tů. Hodnoce é o fologi ké p k  při 
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1000 áso é  z ětše í zah ují: elikost u ěk, po ě  toplaz  a jád a, velikost, 

t a  a lokaliza e jád a, ha akte  jade ého h o ati u, příto ost a lokalizace 

ukleolů, a itel ost toplaz , příto ost i t a toplaz ati ký h akuol, g a ulí 

nebo inkluzí. (3) 

4.1.2 Histologická analýza 

Histologi ké šetře í se ealizuje u iopti ký h zo ků po jeji h fi a i a zp a o á í do 

podo  te ký h tkáňo ý h řezů z pa afí o ý h ločků. Základ í  histologi ký  

barvením je hematoxylin-eozi , o fologi ké hod o e í s ětel ou ik oskopií je 

obdobné jako v případě tologie, a í  uží á i fo a í o detail í 

ik oa hitekto i e postiže é tká ě. (3) 

4.2. Stanovení imunofenotypu – etoda průtokové yto etrie a i u ohisto he ie 

4. .  A alýza průtokovou yto etrií 

4. . .  Základ í harakteristika průtokové cytometrie 

P ůtoko á to et ie u ožňuje hlou k alitati í a k a titati í a alýzu opti ký h a 

fluo es e č í h last ostí o o ského ožst í ele e tů u ěk e o ji ý h části  

v tekutých suspenzích. Tato vysoce senzitivní a rychlá laboratorní metoda v so ě 

spojuje p i ip  fluo es e č í ik oskopie a he atologi kého a al záto u. 

Multipa a et i ký ha akte  a alýz  u ožňuje sou ěž é sta o e í řad  pa a et ů a 

po hu či u itř u ěk. Základ í i a al zo a ý i p k  jsou elikost části , de zita 

jejich itř ího o sahu g a ula ita  a i te zita fluo es e e. (3, 5, 6) 

4. . .  Základ í ko strukč í ko po e t  průtokového to etru  

Základ í i ko st ukč í i p k  p ůtoko ého to et u je fluid í s sté , opti ký 

s sté  a počítačo ý s sté . 

Fluid í s sté  zajišťuje t a spo t a al zo a ý h části  os ou kapali ou do ísta 

ěře í  p ůtoko é k etě. La i á í  p oudě í  os é kapali  a ko i ký  t a e  

p ůtoko é k et  je do íle a tz . h d od a i ká fokuza e střiko a ého zo ku, tj. 

t oře í koa iál ího p oudu ěře ý h ele e tů, e kte é   ístě ěře í p o hází 

v oka žiku a alýz  pouze jedi á uňka. 5, 6) 
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Optický systém se sestává z e itač í optik  a s ě ý h opti ký h est. E itač í optiku 

t oří zd oj záře í se sta il í e isí foto ů a opti ká sousta a us ě ňují í pap sek do 

ěři ího odu. Zd oje  záře í je jede  či í e lase ů, ejčastěji a go o ý od ý  lase  

s emisní vlnovou délkou 488 nm a helium-neonový če e ý  lase  e itují í s ětlo o 

l o é dél e  . K o ě tě hto základ í h t pů se použí ají též ji é d uh  lase ů 

(Kr, He-Cd, neodym-YAG, polo odičo ý atd.  S ě ou optiku t oří sousta a čoček, 

di h oi ký h z adel a filt ů zajišťují í us ě ě í ozptýtel ého s ětla (light scatter) a 

e is ího záře í, které vzniká dopadem laserového záře í a části e z ače é 

fluorochromem, a přísluš é detekto . Sig ál dopřed ého ozpt lu fo a d s atte  

zachytí fotodioda dopřed ého ozpt lu. Sig ál oč ího ozpt lu side s atte  a 

fluorescence zachycují detektory skládající se z fotonek s náso iče . Detegované 

foto  jsou pře ede  a seku dá í e isi elekt o ů t a sfo o a ou a apěťo ý 

pulz, kte ý je ásled ě li eá ě či loga it i k  a plifiko á , digitalizo á  a g afi k  

z ázo ě  po o í počítačo ého ýpočet ího  s sté u (software). Počítačo ý s sté  

slouží také k elekt o i ké selek i a al zo a ý h části  gati g  a si ultá í u 

zpra o á í jed otli ý h sig álů. (5, 6) 

4. . .  Základ í para etr  a alýz  průtokovou to etrií 

Mezi základ í pa a et  a al zo a é p ůtokovou cytometrií patří dopřed ý ozpt l, 

oč í ozpt l a fluo es e e. 

Fotodioda dopřed ého ozpt lu za h uje sig ál  úhlu 20° od osy laserového paprsku 

nazývaném forward scatter channel (FSC), který poskytuje informaci o velikosti 

a al zo a ý h ele e tů. (5, 6) 

Signál v úhlu ° od os  lase o ého pap sku za h o a ý foto áso iče  oh  a od az 

s ětel ého pap sku  se azý á side s atte  ha el SSC  a informuje o itř í 

st uktuře g a ula itě  u ěk. (5, 6) 

Záz a  hod ot FSC a SSC a os   a  předsta uje d oj oz ě é grafické zobrazení 

analyzo a ý h ele e tů dle jeji h elikosti a itř í st uktu  tzv. scattergram). (6) 

Fluo es e e je e ise s ětel é e e gie foto ů  o ko k ét í l o é dél e způso e á 

před hozí e ita í lase o ý  záře í  spe ifi ké l o é délk  odpo ídají í adso č í u 

a i u přísluš ého fluo o h o u. Rozdíl ezi l o ou délkou e itač ího a 
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e itují ího záře í se azý á Stokesů  posu . Fluorescence je detegována 

foto áso iče  sepa át ě p o každý fluo o h o  v úhlu 90° od osy laserového 

paprsku. Analýza fluorescence poskytuje kvalitativní a kvantitativní informaci o 

e á o ý h e o i t a elulá í h e epto e h z ače ý h fluo o h o e  

v důsledku az  jeho ko jugátu s monoklonální protilátkou na cílový antigen. 

Fluo es e i lze hod otit k alitati ě jakou sla ou, při ěře ou a sil ou. Přes ější 

hod o e í posk tuje p ů ě á fluo es e č í i te zita MFI , přes á k a tifika e je 

ož á po o í a it á í h jed otek sABC spe ifi  a ti od  i di g apa it  a MESF 

(molecules of equivalent soluble fluorochrome). (5, 6) 

V p a i se uží ají fluo o h o  sa ostat é e o ta de o é, u kte ý h e ita e 

primárního fluorochromu aktivuje k e ita i seku dá í fluo o h o  pře ose  

energie nazývaným FRET (fluorescence resonant energy transfer). Záři ější 

fluorochromy slouží k detek i a tige ů se sla ší e p esí. Mezi sa ostat é 

fluo o h o  řadí e FITC (fluorescein izothiokyanát), APC (allofykocyanin), Pacific 

Blue, PerCP (peridinin-chlorofyl-protein), PE (fykoerytrin), Alexa Fluor, mezi tandemové 

fluorochromy pak APC-Alexa Fluor, PerCP-Cy5.5, APC-Cy5.5, APC-Cy7, PE-Cy5.5, PE-

Cy5, PE-Cy7, PE-Texas red. (5, 6) 

V užití škál  fluo o h o ů s dife e o a ý  e is í  spekt e  u ožňuje p o ádět 

součas ou ultipa a et o ou a alýzu e p ese z aků při az ě řad  o oklo ál í h 

p otilátek a jedi ou uňku. Multipa a et o á a alýza je o še  a d uhé st a ě 

spojena s fe o é e  spekt ál ího přek u e is í h spekte  mnoha fluo o h o ů 

spekt ál í přes it, spe t al o e lap . Te to p o lé  je řešitel ý použití  

fluo o h o ů ez spekt ál ího přek u e o procesem fluo es e č í kompenzace 

založe ý  a ate ati ké ko ek i přes itu p o ádě é automaticky analytickými 

soft a  ode í h to et ů. (3, 5, 6, 7)  

Při t o ě diag osti ký h pa elů je nutné respektovat relativní intenzitu jednotlivých 

fluo o h o ů. PE a ta de o é fluo o h o  s PE ají ej šší elati í i te zitu, 

následují APC a tandemové fluorochromy s APC. Relativní intezita fluorescence 

ostat í h fluo o h o ů je o jede  logaritmus ižší. Fluo o h o  s šší elati í 

i te zitou fluo es e e slouží k detek i sla ě e p i o a ý h a tige ů apř. CD56, 

CD13, CD33, CD117, CD133, CD19). (5) 
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Součástí spe iál í h to et ů ůže ýt so to a í odul slouží í k separaci zájmové 

populace z analyzovaného vzorku. (6) 

4.2.1.3 Monoklonální protilátky 

Vaz a fluo o h o u a spe ifi ký a tige  je zajiště a jeho ko juga í s monoklonální 

p otilátkou. P o diag osti ké účel  se použí ají ko e č í ko jugát  o oklo ál í 

protilátky s fluo es e č í  a i e  získá a é ětši ou hybridomovou technologií 

z i u izo a ý h ší. Takto z iklé p otilátk  ají přes ě defi o a ou třídu, podtřídu 

a spe ifi itu zajišťují í sta da diza i a alýz . 6) 

4.2.1.4 V užití průtokové to etrie u zralých B-lymfoidních neoplázií 

V šetřo a ý  ate iále   případě l fop olife ati í h o e o ě í je pe ife í 

k e , kost í dřeň, pu ktát, ozko íš í ok e o u ěč á suspe ze získaná 

dezi teg a í elist é tká ě l fati ké uzli , slezi  e o iopsie . (3) 

Mezi á od í ko se zus přijatý  Bethesdě  o e  dopo učuje užít p ůtoko ou 

cytometrii z dife e iál ě diag osti ký h dů odů  případě álezu tope ie, 

leuko tóz  zej é a l fo tóz , při příto osti at pi ký h u ěk či lastů 

v pe ife í k i či kost í dře i, při plaz o tóze či o oklo ál í ga apatii, 

o ga o egalii a tkáňo ý h asá h. Vše h  u ede é i dika e ohou ýt spoje  se 

zralými B-lymfoidními neopláziemi. Po sta o e í diag óz  je a alýza p ůtoko ou 

to et ií i diko á a  á i stážo á í nemoci, k hod o e í ěkte ý h p og osti ký h 

ukazatelů, k detek i pote iál í h te apeuti ký h ílů, p o sta o e í léče é odpo ědi 

ěře í i i ál í eziduál í e o i , k p ůkazu p og ese či elapsu ho o  e o její 

akcelerace. (8) 

V šetře í p ůtoko ou cytometrií má u zralých B-lymfoidních neoplázií i ořád ě 

důležitý ýz a . Jde o el i hlou etodu u ožňují í ši ší a alýzu i u ofe ot pu 

ežli i u ohisto he ie, ko ela i řad  ha akte istik jed otli ý h u ěk, k a tifika i 

patologických populací čet ě detek e disk ét í h álezů a precizní sta o e í ú o ě 

e p ese jed otli ý h a tige ů. (9) 

Imunofenot piza e p ůtoko ou to et ií dostateč ě ši oký  diag osti ký  pa ele  

u ožňuje u řad  B-l fop olife a í přes ou katego iza i  rámci WHO klasifikace, a to 
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zejména ve spojení s tologi ký  šetře í . Specificita metody dosahuje u 

ěkte ý h diag osti ký h e tit až  % a u ětši  případů zralých B-lymfoidních 

neoplázií dosahuje vysokou míru korelace s výsledky histologické a 

imunohistochemické analýzy. Příto ost a e a t í h i u ofe ot pů je ýhod á 

nejen z hlediska diag osti kého, ale též při detek i i i ál í eziduál í ho o . (10, 

11, 12) 

E istuje řada dopo uče í p o ko st uk i diag osti ký h pa elů p o klasifikaci zralých B-

lymfoidních neoplázií. Dopo uče ý pa el podle E opské skupi  p o i u ologi kou 

klasifikaci leukémií (EGIL) zahrnuje v případě B-lymfoproliferací:  

- markery pro gating: CD19;  

- základní B-lymfoidní markery - CD20, CD22, CD23, CD103, FMC7, CD5, CD10, 

lehké řetěz e kappa/la da, CD , CD , CD ;  

- dodateč é B-lymfoidní markery – CD2, CD7, CD123, CD138, HLA-DR, CD11c, 

CD24, CD43, CD81, IgG/A/M/D, CD81, bcl-2, ZAP-70. (5) 

 Již z í ě ý ezi á od í ko se zus z Bethesd   ozděluje diag osti ké B-

lymfocytární markery z hlediska u če í li io é přísluš osti, sta o e í o oklo alit  a 

další pod o é klasifika e a p i á í CD5, CD10, CD19, CD20, CD45, kappa a lambda) 

a sekundární (CD9, CD11c, CD15, CD22, sCD22, CD23, CD25, CD13, CD33, CD34, CD38, 

CD43, CD58, sCD79a, CD79b, CD103, FMC7, bcl-2, c-kappa, c-lambda, TdT, ZAP-70, 

cIgM). (13) Přehled důležitý h dife e iál ě diag osti ký h a ke ů podá á tab. 1. 

Práce Craiga a Foona z roku 2008 defi uje p akti k  ide ti ký ozsah potře ý h 

dife e iál ě diag osti ký h a ke ů a  rámci klasifikace zralých B-lymfoidních 

neoplázií definuje čt ři ši ší základní skupiny s charakteristickým imunofenotypem: 

- CD5+/CD10-: chronická lymfocytární leukémie/lymfom z alý h l fo tů, 

lymfom z plášťo ý h u ěk, část B-prolymfocytárních leukémií a alá část 

l fo ů z marginální zóny, difuz í h elko u ěč ý h B-l fo ů a 

l foplaz o tá í h l fo ů; 

- CD5-/CD10+: difuz í elko u ěčný lymfom, folikulární lymfom, vzá é případ  

lymfoplazmocytárního lymfomu, lymfomu z marginální zóny, lymfomu 

z plášťo ý h u ěk a lasato u ěč é leuké ie; 
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- CD5-/CD10-: difuz í elko u ěč ý B-lymfom, lymfom z marginální zóny, 

lasato u ěč á leuké ie, l foplazmocytární lymfom, CD10- folikulární 

lymfom a CD5- lymfom z plášťo ý h u ěk; 

- CD5+/CD +: eo klé případ  difuz ího elko u ěč ého l fo u, 

folikulárního lymfomu, lymfomu z plášťo ý h u ěk, chronické lymfocytární 

leukémie/lymfomu z alý h l fo tů a Burkittova lymfomu. (14) 

 

A alýza e p ese lehký h řetěz ů i u oglo uli ů přispí á klíčo ý  způso e  

k pří é u sta o e í o oklo alit   B-li ii p ůkaze  do i a e est ik e  lehkého 

i u oglo uli o ého řetěz e kappa e o la da. Obvykle se udává patologická 

hod ota po ě u lehký h řetěz ů kappa:la da šší ež :  či ižší ež : . 

I te p etač í hod otu po ě u kappa:la da ůže o li ňo at disk ét í elikost 

nádorové populace s pře ažují í  pozadí  f ziologi ký h B-l fo tů, h a ič í 

hod ot  po ě u u ěkte ý h patologií, ízká e p ese či úpl á a se e lehký h řetěz ů 

i u oglo uli ů u ěkte ý h B-l fo ů a též z á ý fakt, že o oklo ál í popula i B-

l fo tů lze alézt u ěkte ých nenádorových sta ů. 10, 14)  

Přes ost dife e iál í diag ostik  a základě a alýz  p ůtoko ou to et ií z šuje 

v případě z alý h B-l foid í h eoplázií užití ěkte ý h „ o ější h“ a ke ů. Jako 

příklad lze u ést ýz a  z aku CD  p o odliše í CLL/SLL a o -CLL lymfoproliferací. 

(15, 16, 17, 18) Podob ě je z ak CD  so e spe ifi ký p o lasato u ěč ou 

leukémii. 

Problematikou imunofenotypizace lymfoidních neoplázií v ko eptu soké ú o ě 

mezilaboratorní standardizace se pod o ě za ý á apříklad konsorcium EuroFlow. 
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Tab. 1. Přehled ejdůležitější h dife e iál ě diag osti ký h B- a ke ů (3, 5) 

Marker Struktura Funkce 

CD5 Transmembránový glykoprotein, 67 kDa CD72 ligand 

CD10 Integrální membránový protein, 100 kDa Neutrální endopeptidáza 

CD11c Transmembránový glykoprotein, 150 kDa Integrin - aX podjednotka  

CD19 Membránový glykoprotein, 95 kDa Regulace, aktivace a diferenciace B-

lymfocytu 

CD20 Membránový protein, izoformy 33-37 kDa Regulace, aktivace a diferenciace B-

lymfocytu 

CD21 Transmembránový glykoprotein, 145 kDa 

 

C3d receptor, EBV receptor, aktivace a 

proliferace B-lymfocytu 

CD22 Transmembránový glykoprotein,  izoformy 130 a 140 kDa 

 

Aktivace a diferenciace B-lymfocytu, 

ztráta po aktivaci B-l fo tu před 

stadiem plasmocytu 

CD23 Transmembránový glykoprotein, 45 kDa, asociace s MHC II. 

Tříd  

Nízkoafinitní receptor pro IgE 

CD25 Glykoprotein, 55 kDa Receptor pro IL-2 

CD38 Integrální membránový glykoprotein, 45 kDa 

 

E z  NAD-gl koh d oláza, ADP-

i oz l kláza, kli ká ADP- i ózo-

h d oláza   

CD40 Glykozylovaný fosfoprotein, 44-48 kDa Receptor pro TNF 

CD79a/ CD79b Glykoprotein, 33-45 kDa, asociace se SmIg Struktura BCR komplexu 

CD103 D ouřetěz o ý hete odi e ,  a  kDa Integrin - aE podjednotka 

CD123 Glykoprotein, 43 kDa α-řetěze  nízkoafinitního receptoru 

pro IL- , u ěč ý ůst a dife e ia e 

CD138 T a s e á o ý hepa a -sulfát-p oteogl ka  S de a -   Adhezivní molekula 

CD200 OX-2 membránový glykoprotein Regulace aktivity v myeloidní linii, 

i hi ič í sig ál  p o ak ofág  

CD305 Transmembránový glykoprotein, 40 kD (LAIR-1) I hi i e toto i it , u ěč á 

aktivace, proliferace a diferenciace 

ZAP-70 TCR-zeta asociovaný protein, 70 kDa Proteinová tyrozinkináza 
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4.2.2 Imunohistochemická analýza 

Imunohistochemie předsta uje imunofenotypizaci v tkáňo ý h řeze h. Detek e 

specifických antigenních determinant probíhá na stejném základním principu jako u 

p ůtoko é to et ie – izualiza e az  a tige u a p otilátk . Pří á etoda hod á 

pro vysoce koncentrované antigeny lokalizuje antigen vazbou primární protilátky 

konjugované s fluo es ei e , e z e  e o ko e . Nepří á etoda d ojstupňo á 

e o t ojstupňo á  uží á az  ko jugo a é seku dá í p otilátk  p oti F  

f ag e tu p otilátk  p i á í, je itli ější a hod á k p ůkazu ízce exprimovaných 

a ke ů. 3, 19) 

4.3. Stanovení genetického profilu – ytoge eti ké a olekulár ě ytoge eti ké 

metody 

4.3.1 Cytogenetická analýza 

C toge eti ké šetře í se ejčastěji p o ádí e zo í h kost í dře ě. Ode a ý 

materiál je kultivován s ůz ý i kulti ač í i édii ejčastěji RPMI , ásleduje zásta a 

u ěč ého klu  etafázi, přidá í h poto i kého oztoku a fi a e u ěk. P o 

sta o e í ka ot pu se ejčastěji uží á etoda G-p uho á í založe á a půso e í 

trypsinu a barvení barvivem Giemsa-Romanowski, hodnocení probíhá pomocí 

s ětel ého ik oskopu, sta da d ě se hod otí  itóz. 3, 7) 

4. .  Molekulár ě ytoge eti ká a alýza 

Molekulá ě toge eti ké etod  u ožňují p e iz í a se ziti í ide tifika i 

patologi ký h ge eti ký h z ě  a ůz ý h p i ipe h. , , 20, 21) 

4. . .  Fluores e č í i  situ h ridiza e 

Fluo es e č í i  situ h idiza e FISH  u ožňuje po o í fluo es e č ího ik oskopu 

vizualizovat sekvence nukleových kyselin v mikroskopických preparátech obsahujících 

o fologi k  za ho alé h o ozo , jád a či tkáňo é řez  ko ple e tá í az ou 

fluorochro e  z ače é h idizač í so d  k átkého úseku DNA  k cílové sekvenci 

DNA. H idizač í so d  se podle ísta az  ozdělují a e t o e i ké, 

elo h o ozo o é a ge o ě spe ifi ké. Metoda se uží á se zej é a k detekci 

translokací, delecí a amplifikací. (3, 7, 20, 21) 
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4. . .  M oho arev á fluores e č í i  situ h ridiza e 

M oho a e á FISH FISH  uží á h idiza i elo h o ozo o ý h so d z ače ý h 

ko i a í spekt ál ě odliš ý h fluo o h o ů deteko a ý h s užití  sad  

úzkopás o ý h opti ký h filt ů eli i ují í h spekt ál í přek . Výsledke  

počítačo ého zp a o á í je zo aze í etafáze, kde každý h o ozo  je odliše  

u čitou a ou. Metoda slouží zej é a k detek i složitý h přesta e  k pti ké 

t a sloka e, i e ze  a ko ple í h z ě  ka ot pu. (3, 7, 20, 21) 

4.3.2.3 Spektrální karyotypování 

Spektrální karyotypování (SKY) u ožňuje stej ě jako FISH součas ou izualiza i 

še h lidský h h o ozo ů  odliš ý h a á h s užití  ozdíl ě z ače ý h 

celochromozomových sond. Zobrazení celého karyotypu vzniká jako výsledek analýzy 

e is ího spekt a po součas é e ita i še h fluo o h o ů. V užití je stej é jako u 

mFISH. (3, 7, 20, 21) 

4.3.2.4 Komparativní genomová hybridizace 

Ko pa ati í ge o o á h idiza e CGH  a al zuje h o ozo o é z ě   celém 

genomu běhe  jed é h idizač í eak e, při kte é je testo a á ge o o á DNA 

oz ače á odifiko a ý i ukleotid  použita jako h idizač í so da s normálními 

etafáz í i h o ozo . Si ultá ě p o íhá h idiza e ko t ol í DNA z u ěk 

s normálním karyotypem, testova á a ko t ol í DNA jsou oz ače  spekt ál ě 

diferencovanými fluorochromy. Metoda je vhodná k celogenomovému screeningu 

e ala o a ý h přesta e  zt áta e o z ože í ge eti kého ate iálu . 

Zdoko ale í etod  CGH předsta uje te h ika a a -CGH, kte á užívá místo 

etafáz í h h o ozo ů k átké ílo é sek e e DNA áza é a spe iál ě up a e é  

povrchu (tzv. DNA-čip . (3, 7, 20, 21) 

4. . .  Pol erázová řetězová reak e 

Pol e ázo á řetězo á eak e PCR  je i ořád ě se ziti í etoda u ožňují í 

exponenciální a plifika i ge o ého úseku oh a iče ého d oji í k átký h 

oligo ukleotido ý h sek e í tz . p i e ů . Metoda se uží á  elé řadě odifika í, 

v případě CD + B-l fop olife a í slouží zej é a k a alýze přesta  ge u p o těžký 
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i u oglo uli o ý řetěze  (IgH  a sta o e í utač ího stavu v jeho a ia il í části 

(IGHV). (3, 7, 20, 21) 

4.3.2.6 Sekvenování nové generace (NGS, z angl. new generation sequencing) 

V posled í h lete h se stále í e uží á k detekci klinicky relevantních mutací technika 

sekvenování o é ge e a e. Dík  soké itli osti se NGS uží á zej é a u 

somatický h uta í, e oť u ožňuje detegovat i subklony, které jsou zastoupeny v 

ožst í pod  %. Další elkou ýhodou je ož ost součas ého sek e o á í ěkolika 

desítek až sto ek ge ů aso io a ý h s da ý  o e o ě í , příp. eziste í a léč u 

e o ho ší p og ózou. (22, 23) 

Dife e iál ě diag osti ký ýz a  jed otli ý h ge eti ký h z ě  e skupi ě CD -

pozitivních B-lymfoidních neoplázií je pod o ě u ede   kapitole 6. 
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5. Základní charakteristika zralých CD5-pozitivních B-lymfoidních neoplázií  

 

5.1 Antigen CD5 a jeho exprese na lymfocytech 

Ze strukturálního hlediska je po ho ý u ěč ý antigen CD5 protein s molekulární 

hmotností 67kD, jeho strukturu zobrazuje obr. 2 (5). 

 

Obr. 2. Struktura antigenu CD5 (B. Rodamilans a kol., 2007) (24).  

                         

Za f ziologi ký h okol ostí je a tige  CD  e p i o á  a po hu ětši  T-l fo tů; 

objevuje se na povrchu T-l foid í h p eku zo ů a přet á á do pozdních fází T-

lymfoidní diferenciace.  U B-l fo tů je jeho ýsk t o eze  a po ho ou e p esi u 

minoritního B-lymfocytárního subsetu, tzv. B-  u ěk l fati ký h uzli , slezi , 

pleurální a peritoneální dutiny. Tato minoritní B-lymfocytární subpopulace se 

z ačuje omezenou diverzitou (polyspecificitou) B- u ěč ého receptoru (BCR),  

predominantní sekrecí imunoglobulinu M a potenciální autoreaktivitou. CD5 je 

liga de  CD , účast í se  modulaci signálu z BCR a je mediátorem interakce mezi 

jednotlivými B-lymfocyty a B-lymfocyty a T-lymfocyty.  Vzhledem k limitované 

povrchové expresi antigenu CD5 na B-l fo te h slouží jeho příto ost u ádo o é 

populace jako jeden z ejdůležitější h p ků dife e iál í diag ostik  z alý h B-

lymfoidních neoplázií. (3, 25) 
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5.  Rozdělení zralých CD5-pozitivních B-lymfoidních neoplázií 

V rámci WHO klasifikace zralých B-l fo tá í h eoplázií jsou čle ě  defi o a é 

diagnostické entity s í e či é ě ha akte isti kou e p esí z aku CD .   

Tyto diagnostické jednotk  lze ozčle it do tří skupi :  

- diagnostické jednotky s e p esí a tige u CD  u ětši  případů – chronická 

lymfocytární leukémie a lymfom z alý h l fo tů, l fo  z plášťo ý h u ěk, 

- diagnostické jednotky s e p esí a tige u CD  u ýz a é e ši o é části případů – 

B-prolymfocytární leukémie, lymfom z marginální zóny (zejména splenický lymfom 

z marginální zóny), 

- diagnostické jednotky s raritní expresí antigenu CD5 – difúz í elko u ěč ý B-

l fo , folikulá í l fo , l foplaz o tá í l fo , Bu kittů  l fo . (3) 

Podrobná charakteristika jednotlivých diagnostických jednotek je uvedena dále 

v kapitole 6. 
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6. Laboratorní charakteristika jednotlivých zralých CD5-pozitivních B-lymfoidních 

neoplázií  

 

6.1 Chronická lymfocytární leukémie (CLL) a lymfom z malých ly fo ytů SLL  

6.1.1 Epidemiologie CLL 

CLL je ejčastější leuké ií dospělý h  západních zemích. Její incidence v USA je 5.04 

případů na 100 000 osob za rok (26); v ČR udá á lite atu a i ide i e o i .  – 6.2 

případů na 100 000 osob za rok (27). Incidence se z šuje s ěke  dosahují  incidence 

12.8 – 14.3/100 000 osob za rok e ěku  let (1, 26 . Ei hho sto á u ádí ediá  ěku 

v do ě diag óz   let 8). Muži jsou postiže í asi 1,5-2 k át častěji ež že  , 6). 

CLL/SLL čítá .  % non-hodgki ský h l fo ů  biopsiích (1). CLL je velmi vzácná 

v ze í h Dál ého Vý hodu a tato ízká i ide e se ud žuje  populacích 

přistěho al ů, ož ho oří e p ospě h ge eti ké p edispozi e , 26).  

6.1.2 Diagnostická kritéria CLL 

Diagnostická kritéria chronické lymfocytární leukémie dle WHO klasifika e ádo ů 

he atopoeti ké a l foid í tká ě a National Cancer Institute-Sponsored Working 

Group (NCI-WG) jsou shrnuta v tab. 2. (1, 3, 29  P o diag ózu CLL je postačují í 

šetře í periferní krve. 

Tab. 2. Diagnostická kritéria CLL (1, 29) 

B-lymfocyty v periferní krvi nad 5x109/l, p ůkaz o oklo alit  B-l fo tů 

Mé ě ež  % atypických prol fo tů  pe ife í k i při tologi ké  šetře í 

Typický imunofenotyp 

 

6.1.3 Morfologický obraz CLL 

6.1.3.1 Lymfatické uzliny a slezina 

Postiže é l fati ké uzli  u CLL/SLL kazují setře í a hitektu  s pseudofolikulární 

st uktu ou p a idel ě oz ístě ý h ledý h ok sků odpo ídají í h p olife ač í  
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e t ů  o sahují í  ětší uňk  a t a é  pozadí alý h u ěk. Postiže í ůže ýt 

o eze o a i te folikulá í o lasti. Pře ládají í uňkou je alý nádorový lymfocyt. 

Patologické l fo t  u CLL jsou o otó í, alé a z alé, jeji h elikost epřesahuje 

dvoj áso ek elikosti e t o tu. L fo t  ají kulatý či í ě o ál ý t a , kulaté 

jád o je lokalizo á o ětši ou leh e e e t i k , jade ý h o ati  je hut ý, 

kondenzova ý, í á ozaiko itou st uktu u a ěkd  též alou p ohlu eň a st a ě 

s ětší  ožst í  toplaz .  Nukleol  ejsou e s ětel é ik oskopii zřetel é ani 

při soké  z ětše í. S ětlá či leh e azofil í toplaz a t oří úzký le  kole  jád a a 

je  zá ě o sahuje akuol  či i kluze. U t pi ké CLL epřesahuje zastoupe í 

p ol fo tů e o at pi ký h l fo tů  %. Mitotická aktivita je obvykle velmi 

ízká. P olife ač í e t a o sahují ko ti uu  alý h, střed í h a elký h u ěk, 

mohou se vyskytnout prolymfocyty a paraimunoblasty. Prolymfocyty jsou ětši ou 

střed ě elké uňk  s elati ě hut ým chromatinem a malými jadérky, 

pa ai u o last  jsou ětší uňk  s kulatý i až o ál ý i jád , ozptýle ý  

h o ati e , e t ál í i eozi ofil í i jadé k  a í ě azofil í toplaz ou. 

Velikost p olife ač í h e te  a počet pa ai u o lastů se liší případ od případu. Ve 

slezi ě je o kle ápad é postiže í ílé pulp , ale če e á pulpa je také postiže a, 

p olife ač í e t a bývají é ě zřetel á ež  l fati ký h uzli á h. Někte é případ  

vykazují plazmocytoidní diferenciaci. (1, 3, 30, 31) 

6.1.3.2 Kost í dřeň a periferní krev 

V átě e h kost í dře ě a periferní krve jsou příto  ýše popsa é malé nádorové 

lymfocyty s hutným chromatinem a sporou cytoplazmou. V átě e h periferní krve 

jsou t pi k  idět jade é stí  a košíko ité uňk . Gumprechtovy stí  předsta ují 

a tefakt z iklý e ha i ký  poškoze í  f agil í h l fo tů při p o ádě í átě u a 

jsou pro CLL t pi ké, i kd ž e diagnostické. U t pi ké CLL epřesahuje zastoupe í 

p ol fo tů e o at pi ký h pleomorfních l fo tů  %, obvykle je zastoupení 

p ol fo tů  átě e h pe ife í k e pod 2 %. Z ýše é počt  jsou spojeny  

s  ag esi ější  p ů ěhe  e o i. I filt a e kost í dře ě je u CLL i te sti iální, 

odulá í, s íše á e o difuzní. P olife ač í e t a jsou  kost í dře i é ě o klá 

ež  lymfatických uzlinách; paratrabekulární agregáty nejsou typické. Definice 

i i ál ího postiže í kost í dře ě požado a ého p o diag ózu CLL/SLL 
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v epříto osti ostat í h defi ič í h sů e í sta o e a, ačkoli IWCLL popisuje jako 

charakte isti kou příto ost >  % l fo tů. (1, 3, 30, 31) 

6.1.3.3 Atypická CLL  

Atypická forma CLL se vyskytuje ve dvou variantách:  

- prolymfocytární varianta CLL neboli CLL s prolymfocyty (CLL/PL) má zastoupení 

p ol fo tů -55 %,  

- pleomorfní varianta CLL má zastoupe í pol o f í h l fo tů šší ež 5 %. 

 

P ol fo tá í a ia ta CLL je ha akte isti ká příto ostí p ol fo tů. Jedná se                       

o střed ě elké l fo t  s kulatý  jád e , é ě ko de zo a ý  jade ý  

chromatinem a výrazným ukleole , kte ý je ětši ou e t ál ě lokalizo á . 

V ěkte ý h případe h á jád o ep a idel ý t a  s indentacemi. Cytoplazma je 

ohatá a í ě azofil í. (1, 3, 30, 31) 

Pleo o f í a ia ta CLL je ha akte isti ká příto ostí pleo o f í h pol o f í h  

l fo tů. T to l fo t  vykazují ůzné atypie jádra a cytoplazmy. Jád o á často 

ep a idel ý t a , jade ý h o ati  je ětši ou é ě zahuště ý, jadérka bývají 

zřetel ější. At pie toplaz  zah ují patologi ké a e í, příto ost ý ěžků e o 

intracytoplazmatických inkluzí. Atypie jádra a cytoplazmy jsou častější u případů 

s trisomií 12 a jinými chromozomálními abnormalitami. (1, 3, 30, 31) 
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Obr. 3. CLL (zralé lymfocyty, Gumprechtovy stíny), periferní krev, barvení May-Grünwald, 
Giemsa-Romanowski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , archiv Odděle í kli i ké 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto autora 

 

 

 

Obr. 4. CLL, prolymfocytární varianta, (zralé lymfocyty, prolymfocyty), periferní krev, barvení 
May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 5. CLL, pleomorfní varianta, (lymfocyty s jadernými atypiemi a nukleoly, ok ajo é ý ěžk  
cytoplazmy), periferní krev, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á 

ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s poliklinikou 
Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

6.1.4 Imunofenotyp CLL 

U typické CLL jsou pan-B-a tige  CD , CD , CD , CD  sla ě e p i o á  stej ě 

jako do i a t í po ho é lehké řetěz e  e o , sIgM a sIgD. Znaky CD22 a CD79b 

mohou být i zcela negativní. Typická je pozitivita CD5, CD23, CD43 a bcl-2. Variabilní 

expresi mají markery CD25, CD11c, CD38 a ZAP-70 (vysoká exprese CD38 a ZAP-70 má 

negativní prognostický význam). Negativní je FMC7, CD10, CD103 a cyklin D1. Velmi 

vzácná je aberantní exprese T-lymfo tá í h z aků CD  e o CD . (1, 14, 30, 32) 

Robustním diag osti ký  a dife e iál ě diag osti ký  nástrojem je u CLL stanovení 

skó e dle s sté u sesta e ého Estellou Matutes již  roce . Skó e lo upřes ě o 

v o e  užití  z aku CD  a je sh uto v tab. 3.  Větši a případů CLL kazuje 

skóre 4 nebo 5, pro ostatní lymfoproliferace je charakteristické skóre 0-2. (33, 34) 

Případ  s h a ič í  skó e  žadují další upřesňují í a alýz   rámci diferenciální 

diagnostiky. 
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Tab. 3. Skórovací systém pro CLL dle Estelly Matutes (33, 34) 

 Body  

 1 0 

Parametr   

Exprese CD5 Pozitivita Negativita 

Exprese sIg Nízká Vysoká 

Exprese CD79b Nízká Vysoká 

Exprese CD23 Pozitivita Negativita 

Exprese FMC7 Negativita Pozitivita 

 

Jako el i užiteč ý se při diagnostice CLL jeví znak CD200, jeho vysoká exprese je 

v rámci CD5-pozitivních B-l fop olife a í p o CLL po ě ě spe ifi ká. 15, 16, 17, 18)   

U atypické CLL se setkáváme s šší e p esí CD , CD , CD  a CD  a sIg čet ě 

lehký h řetěz ů. Někte é případy mohou být také CD5-negativní, CD23-negativní nebo 

FMC7-pozitivní. T to at pie se pak od ážejí  CLL skóre. (1, 14, 33, 34) 

Někte é i u ofe ot po é s  lze užít p o hodnocení prognózy u CLL. Tyrozinkináza 

ZAP-  patří ezi a tige , jeji hž e p ese je u CLL spojena s nemutovaným stavem 

a ia il ího egio u ge u p o těžké řetěz e i u oglo uli ů IGHV). Metod  šetře í 

ZAP-  p ůtoko ou to et ií l  i ut  jako áh ada te h i k  a časo ě 

á oč ého sta o e í utač ího sta u CLL, o še  až u  % případů je výsledek 

a alýz  utač ího sta u CLL a exprese ZAP-70 diskordantní. Negativní prognostický 

ýz a  je podle ěkte ý h auto ů spoje  také s e p esí z aku CD . Za příz i ější se 

po ažuje poziti ita MUM-1. (1, 30, 32) 

 

 

 

 



36 
 

Obr. 6. CLL, periferní krev, imunofenotyp CD19+CD5+CD23+CD200+kappa+CD79b-FMC7-, 
p ůtoko á to et ie (dot plot diagramy, selektovaná populace – lymfocyty, u povrchové 
exprese kappa, lambda selekce B-l fo tů , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e 
s polikli ikou Ha ířo , p.o. 

 

6.1.5 Genetika CLL 

Asi 80 % případů CLL á a o ál í ka ot p prokázaný metodou fluo es e č í i  situ 

hybridizace (FISH). Nejčastější i ge eti ký i z ě a i u CLL jsou: dele e . 

chromozomu (del 13q14), trizomie 12. chromozomu, delece 11. chromozomu (del 

11q23), delece 17. chromozomu (del 17p13), delece 6. chromozomu (del 6q21). Delece 

. h o ozo u kazuje u CLL příz i ou p og ózu, t iso ie . h o ozomu 

znamená intermediární prognózu a delece 11. chromozomu, delece 17. chromozomu a 

delece 6. chromozomu jsou spojeny s epříz i ý  p ů ěhe  o e o ě í. Somatické 

mutace variabilního regionu genu IGHV ejsou příto  u 40-50 % případů >98 % 

homologie se zá odeč ou li ií , 50-60 % případů aopak vykazuje somatickou 

hypermutaci. Tyto dva podtypy choroby se liší  oha další h iologi ký h a 

klinických parametrech. Skupina s nemutovaným stavem IGHV má ho ší p og ózu. 

Molekulá ě toge eti ký  šetře í  lze p okázat uta e ge u TP53 a NOTCH1. (1, 

3, 32, 35) Frekvence výskytu uvedených genetických abnormit je shrnuta v tab. 4.  
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Tab. 4. Výskyt genetických aberací u CLL (1, 3, 30) 

 Mutovaný stav IGHV Nemutovaný stav IGHV 

Aberace   

Delece 13q 65 % 48 % 

Izolovaná delece 13q 50 % 26 % 

Trizomie 12 15 % 19 % 

Delece 11q 4 % 27 % 

Delece 17p 3 % 10 % 

Delece 11q nebo 17p 7 % 35 % 

 

Příto ost ge eti ký h z ě  á  diag osti e CLL pouze doplňko ý ýz a , p o 

diag ózu je z ela postačují í spl ě í k ité ií u ede ý h  části . . . Sta o e í 

ge eti kého p ofilu e o i je klíčo é z hlediska hodnocení p og óz  a ý ě u 

opti ál í léče é odality. 

6.1.6 Progrese a transformace CLL do lymfomu s vysoký  stup ě  alig ity 

V p ů ěhu času se u CLL ůže o je it z ětšo á í elikosti u ěk a á ůst p olife ač í 

akti it  stej ě jako splý á í p olife ač í h e te   l fati ký h uzli á h a kost í dře i. 

Často to ůže sou iset s při ý á í  p ol fo tů  periferní krvi. Progrese CLL do B-

PLL je e t é ě zá á. Při p ol fo tá í p og esi CLL si její uňk  ětši ou 

po e há ají základ í i u ofe ot p CD +CD +CD +, a ůstá šak i te zita e p ese 

z aků harakteristická pro atypickou CLL, respektive B-PLL (CD20, CD22, CD79b, FMC7 

a lehký h a těžký h řetěz ů . Při flow-cytometrické analýze se vzhledem k velikosti 

proly fo tů ě í také charakter forward scatter, který informuje o velikosti 

analyzovaných ele e tů. (1, 30)  

U 2-8 % pa ie tů s CLL v p ů ěhu ho o  se vyvíjí difuz í elko u ěč ý B-lymfom 

(DLBCL) a u <1 % klasi ký Hodgki ů  l fo  (Richterova transformace). U ětši  

DLBCL la popsá a klo ál í pří uz ost s před hozí CLL, ětši ou i zde si 

t a sfo o a á popula e po e há á k o ě sokého pa a et u forward scatter 



38 
 

i u ofe ot p CLL. Někte é případ  kazují o še  od h lk  fe ot pu zesíle í 

exprese CD20, CD22, CD79b, FMC7 a lehký h řetěz ů i u oglo uli ů, vymizení CD23 

nebo CD5). T to případ  ají e uto a é IGHV, zatí o klo ál ě epří uz é případ  

DLBCL se o kle o je ují u případů s mutovanými IGHV. Pře áž á ětši a případů 

Hodgkinova lymfomu se objevuje u CLL s mutovanými IGHV. Vel i zá ě se popisuje 

také transformace CLL/SLL do prekurzorové B-akutní lymfoblastové 

leukémie/lymfoblastového lymfomu. (1, 30) 

6.1.7 Lymfom z alý h ly fo ytů (SLL) 

Termín lymfom z alý h l fo tů se použí á p o zralé B-lymfoidní neoplázie 

s tkáňo ou o fologií a i u ofe ot pe  charakteristickým pro CLL, u kte ý h o še  

ejsou spl ě a a it á í k ité ia této e o i iz část . . . Také genetický profil 

nemoci je prakticky identický s CLL. Definice SLL podle IWCLL tedy žaduje 

l fade opatii, epříto ost tope ií  důsledku infiltrace kost í dře ě CLL/SLL a 

‹ 9/l monoklonálních B-l fo tů v periferní krvi. Postiže í kost í dře ě u SLL se 

popisuje asi u 70 % případů. (1, 30)   

6.2 Lymfom z plášťový h u ěk lymfom z u ěk pláště, a tle ell ly pho a, MCL) 

6.2.1 Definice MCL 

Lymfom z plášťo ý h u ěk (MCL) je neoplázie ze zralých B-l fo tů t oře á 

pře áž ě o o o f í i alý i až střed ě elký i l fo t  s nepravidelnými 

jadernými konturami vycházející z plášťo é zó  l fati ký h foliklů a vykazující 

expresi cyklinu D1 (event. zá ě cyklinu D2 nebo D3) spojenou s translokací genu 

CCND1 - t(11; 14). (1, 30) 

6.2.2 Epidemiologie MCL 

MCL zah uje při liž ě -8 % non-hodgi ský h l fo ů. V sk tuje se e střed í  a 

šší  ěku s ediá e  kole   let, pře áž ě ý ají postiže í uži po ě  :  a 

více). (1, 30) 

 

 



39 
 

6.2.3 Morfologický obraz MCL 

Nejčastěji ý ají postiže  l fati ké uzli , další i častý i íst  postižení je kostní 

dřeň a pe ife í k e . Často jsou postiže  také ostat í e t a odá í lokalit  

(gastrointestinál í t akt, Walde e ů  k uh . Větši a případů gastrointestinální 

o ohočet é l fo atóz í pol póz  předsta uje postiže í MCL. (1, 30) 

Klasický MCL je o o o f í l foid í ádo  ejčastěji t oře ý z alý h až střed ě 

velkých B-l fo tů podo ý h e t o tů  s nepravidelnými jadernými konturami, 

s rozptýleným jaderným chromatinem a e ý az ý i jadé k . Růst ádo u je ág ě 

nodulární, difuzní, „ a tle zo e“ typu nebo má zá ě folikulá í obraz. Vzá ě je 

ádo o á léze o eze a a itř í plášťo ou zó u „i  situ“ MCL . Cytomorfologický 

obraz nemoci je o še  z ač ě a ia il í: od alý h z alý h l fo tů podo ý h tě  

u CLL přes střed ě elké l fo t  s jade ý i ep a idel ost i zářez  jád a, 

lo uliza e  až k iza í  l foid í  ele e tů  podo ý  p ol fo tů  či lastů  

s jemnou jadernou strukturou a nukleoly u blastoidní varianty MCL. Po ě ě příz ač ý 

je ýsk t „ utto k ells“ u klasického MCL. Infilt a e kost í dře ě je příto a u /  

případů, t pi k  je s íše á odulá í a pa at a ekulá í, é ě často i te sti iál í 

nebo difúzní (zejména v případě lastoid í a ia t . V ostat í h postiže ý h tká í h je 

pat ý az ače ě odulá í e o difúz í způsob infiltrace. Transformace do lymfomu 

ššího stup ě alig it  se eobjevuje. (1, 30, 36, 37, 38)   

Morfologické varianty MCL definované v rámci WHO klasifikace popisuje tab. 5.   

Ra it ě se sk tuje také MCL s prolymfocytoidními rysy (1, 38, 39). U pleomorfní a 

blastoidní varianty MCL se u ádí ho ší p og óza e o i 40, 41). U MCL není zcela 

ýji eč ý a i ko i o a ý o fologi ký o az, kd  je o tíž é jed oz ač é přiřaze í 

k ěkte é z variant (39). 
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Tab. 5. Morfologické varianty MCL (1) 

Morfologická varianta Morfologické rysy 

Malo u ěč á (podobná CLL) Malé kulaté lymfocyty s hutným jaderným 

chromatinem; při íše é či do i ují í, 

připo í ají í CLL / SLL 

Pleomorfní Pleo o f í l fo t , časté elké l fo t  

s o ál ý  e o ep a idel ý  jád e , časté 

prominující nukleoly, pře áž ě bledá 

cytoplazma 

Blastoidní L fo t  připo í ají í l fo last , je á 

struktura jád a, časté ukleoly, vysoká 

mitotická aktivita 

Podobná lymfomu z marginální zóny Lymfocyty s bohatou bledou cytoplazmou 

připo í ají í uňk  a gi ál í zó  či 

„ o o toid í“ B-lymfocyty 

 

Obr. 7. MCL pleo o f í a ia ta , kost í dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-Romanowski, 
s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e 
s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto autora 
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6.2.4 Imunofenotyp MCL 

Z hlediska i u ofe ot pu kazuje ětši a případů sokou e p esi pa -B- a ke ů 

CD19, CD20, CD22, CD24, CD79a a CD79b, po ho ý h i u oglo uli ů IgM, IgD, jeji h 

lehký h řetěz ů pře ažuje lehký řetěze  la da  a z aku CD  (obr. 8a). FMC7 je 

ětši ou poziti í, p a idel ě je poziti í CD , CD  a l-2. Charakteristickým a 

zásadním diagnostickým rysem je intranukleární exprese cyklinu D1 (obr. 8b). 

Negativní expresi mají znaky CD10, CD11c, CD23, CD25, CD103, CD200 a bcl-6. Slabou 

pozitivitu mohou mít z tě hto z aků CD  a CD . (1, 30, 36, 37) CD5-negativní 

případ  MCL se sk tují el i zá ě (38, 42, 43, 44, 45). Ext é ě zá é jsou 

případ  CD +CD + (38, 45, 46, 47). P olife ač í akti itu od áží e p ese z aku Ki-67 (1, 

14, 36). Po ě ě spe ifi ký  a ke e  MCL je t a sk ipč í fakto  SOX , jehož 

z ýše ou e p esi lze p okázat i u ohisto he i k  e o olekulá ě ge eti k  38, 

39, 48, 49, 50). Je tře a zdů az it, že  u ede é  ko te tu ůže ýt i u ofe ot p 

MCL z ač ě a ia il í, aberantní imunofenotypy bývají popsány zejména u pleomorfní 

nebo blastoidní varianty MCL. 

Obr. 8. MCL, membránová pozitivita CD5 (8a) a intracelulární pozitivita cyklinu D1 (8b), 
i u ohisto he ie, s ětel á ik oskopie, z ětše í  a 200x, publikováno se souhlasem 
doc. MUDr. Martina Tichého, CSc., Ústav klinické a molekulární patologie FNOL a LF UP 
v Olomouci 

8a)                                                                               8b) 

  

6.2.5 Genetika MCL 

K diagnóze MCL ýz a ý  způso e  přispí á ge eti ká a alýza. Je příto a 

přesta a ge u p o těžký i u oglo uli o ý řetěze , ětši ou  e uto a é fo ě až 

80 %). Z ě  ka ot pu jsou o kle ko ple í. Diag osti ká je t a sloka e t ; 
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14)(q13; q32) mezi geny pro IgH a CCND1 vedoucí k nad ě é e p esi kli u D  (obr. 

9). Vzá ě se sk tují t a sloka e zah ují í ge  p o lehké řetěz e i u oglo uli ů 

t(2; 11) a t(11; 22). Časté jsou z ě   oblasti 11q22-23 (40-75 %) a del 13q14 (43-

% , ostat í a e a e zah ují z ě   oblasti 3q26 (31-50 %), 7p21 (16-34 %), 8q24 

(16-34 %, MYC), 1p13-p31 (29-52 %), 6q23-q27 (23-38 %), 9p21 (18-31 %), 13q11-q13 

(22-55 %), 17p13 (21-45 %) a trisomii 12 (25 %). Případ  pleo o f í a lastoid í 

a ia t  MCL ají často tet aploidii se z ože í  ge u CCND  nebo mutací genu 

TP53. Vzá é případ  ez t a sloka e t ;  e p i ují kli  D  e o D . , 30, 36, 

49, 51, 52, 53, 54)  

Obr. 9. MCL, t(11; 14), FISH (sonda Kreatech ON BCL1/IGH t(11;14)Fusion), fúzní signály 
t a sloko a ý h h o ozo ů jsou z ače  šipkou, pu liko á o se souhlase  CGB 
la o atoře a.s. 

 

6.3 B-prolymfocytární leukémie (B-PLL) 

6.3.1 Definice B-PLL 

B-prolymfocytární leukémie (B-PLL) je nádor z B-p ol fo tů postihují í pe ife í 

k e , kost í dřeň a slezi u. Zastoupe í p ol fo tů usí pře šo at  % lymfoidních 

u ěk  pe ife í k i. Musejí ýt louče  případ  t a sfo o a é h o i ké 

l fo tá í leuké ie CLL , CLL se z ýše ý  počte  p ol fo tů CLL/PL  a 

lymfoidní proliferace s elati ě podo ou o fologií, ale esou í translokaci t(11; 
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;  a kli  D , kte é jsou d es jed oz ač ě řaze  k lymfomu z plášťo ý h 

u ěk.  1, 30) 

6.3.2 Epidemiologie B-PLL 

B-PLL je e t é ě zá é o e o ě í zah ují í při liž ě  % še h lymfocytárních 

leuké ií. Větši a pa ie tů je sta ší  let s ediá e  ěku -69 let a podobným 

ozlože í  ezi pohla í i. (1) 

6.3.3 Morfologický obraz B-PLL 

6.3.3.1 Perifer í krev a kost í dřeň 

V pe ife í k i je t pi k  ý az á l fo tóza ezřídka í e ež 9/l , í e ež 

55 % l fo tů  pe ife í k i t oří p ol fo t . Jed á se o střed ě elké l fo t  o 

elikosti při liž ě d oj áso ku alého l fo tu, s kulatý  jád e , é ě 

ko de zo a ý  jade ý  h o ati e  a ý az ý  ukleole , kte ý je ětši ou 

e t ál ě lokalizo á . Nukleolus zřetel ě stupuje  důsledku jeho o klope í 

hut ější  jade ý  h o ati e . V ěkte ý h případe h á jád o ep a idel ý t a  

s i de ta e i. C toplaz a je ohatá a í ě azofil í, bez granulí. Morfologie 

p ol fo tů  kost í dře i je často é ě ha akte isti ká ež  periferní krvi. 

I filt a e kost í dře ě je i te sti iál í, odulá í e o e ětši ě případů  asi í 

difúzní. Anémie a trombocytopenie se vyskytuje v 50 %. (1, 30) 

Obr. 10. B-PLL, dva prolymfocyty, periferní krev, barvení May-Grünwald, Giemsa-Romanowski, 
s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e 
s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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6.4.3.2 Ostat í tká ě i o kost í dřeň 

Morfologie B-PLL e tká í h e í do ře z á a, e oť před hozí histologi ké studie 

zah o al  případ  s translokací t(11; 14), které odpovídají leukemickým variantám 

MCL. Slezi a kazuje ozšíře é uzlík  ílé pulp  a i filt a i če e é pulp  střed ě 

elký i až elký i uňka i s bohatou cytoplazmou a nepravidelnými nebo kulatými 

jádry s příto ostí e t ál ího eozi ofil ího jadé ka. L fati ké uzli  kazují difúz í 

e o ejas ě odulá í i filt át  podo ý h u ěk. Odliše í od lastoid í a ia t  

MCL, slezinného lymfomu z a gi ál í zó  a CLL se z ýše ý  počte  p ol fo tů 

na základě morfologických sů ůže ýt ěkd  složité. Dife e iál í diag óza 

žaduje i u ofe ot pizač í a ge eti ká šetře í, zej é a louče í příto osti 

translokace t(11; 14) nebo nadmě é e p ese kli u D . (1, 30) 

6.3.4 Imunofenotyp B-PLL 

B-PLL je charakteristická silnou expresí pan-B- a ke ů CD , CD , CD , CD , sIgM 

a/ e o sIgD, jeji h lehký h řetěz ů a FMC . Další i často e p i o a ý i z ak  jsou 

CD24, CD43 a CD37. CD5 vykazuje pozitivitu až u třeti  případů. Z ak CD  je 

příto e  asi u polo i  případů stej ě jako ZAP-70 (oba se zdají být bez prognostické 

korelace). CD23 je pozitivní v 10-20 % (  tě hto případe h jde ětši ou o t a sfo a i 

CLL). Negativní jsou znaky CD10, CD11c, CD25 a CD103. (1, 14, 30) 

6.3.5 Genetika B-PLL 

Je příto a přesta a ge u p o IGHV, zastoupení mutovaných a nemutovaných IGHV 

je o do é jako u CLL. O kle jsou uto á  odi  VH  a VH . Časté je postiže í 

genu TP53 a ko ple í z ě  ka ot pu, del  se sk tuje e  %. Případ  

s p okáza ou t ;  a častou e p esí CD  se d es řadí k MCL s prolymfocytoidními 

rysy. (1, 30) 

6.4 Lymfom z marginální zóny (marginal zone lymphoma, MZL) 

6.4.1 Základní charakteristika MZL 

Tento lymfom vycházející z B-l fo tů a gi ál í zó  se sk tuje e tře h fo á h: 

nodální, splenické a extranodální MALT. Je pod o ě uveden z dů odu elati ě časté 

exprese CD5 u splenické formy. Následující text shrnuje rysy charakteristické pro 
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še h  fo  MZL, pod o ě jsou u ede  údaje týkají í se splenického lymfomu 

z marginální zóny. 

6.4.2 Morfologický obraz MZL 

Morfologický obraz nemoci je hete oge í od l fo tů e t o toid ího zhledu 

spo á toplaz a, ep a idel osti jád a  přes střed ě elké „ o o toid í“ l fo t  

kulaté či led i o ité jád o a o je ější s ětle azofil í toplaz a  až po ojedi ělé 

e t o lastoid í l fo t  a i u o last . Může se sk t out plaz o toid í 

diferenciace. Nález u sple i ké fo  je popsá  íže. Jád o je kulaté či o ál é, 

h o ati  ětši ou ko de zo a ý, ůže ýt pat ý ukleolus. C toplaz a je 

šedo od á,  případě sple i kého l fo u s vilózními lymfocyty vybíhá na pólech 

uňk   je é lásko ité ý ěžk . V uzli ě t áří ádo  i filt át kole  eakti í h 

folikulů e o á difuz í ha akte  ůstu. I filt a e kost í dře ě je o kle s íše á 

nodulární a intrasinusoidální. (1, 30, 55, 56, 57, 58, 59, 60) 

6.4.3 Imunofenotyp MZL 

Imunofenotyp MZL e í příliš spe ifi ký. L fo  sil ě e p i uje B-lymfocytární znaky 

CD19, CD20, CD21, CD22, CD24, CD27, CD79, dále FMC7, sIgM a D a často také CD  

(50 %), bcl-2 a CD35. Část lite atu  udá á, že znak CD5 je pozitivní až u 20-25 % 

případů sple i kého l fo u z marginální zóny, jinak je jeho exprese velmi vzácná. 

Někte é p á e zdů azňují poziti itu e p ese z aku CD . Negativní je CD10, CD23, 

CD25, CD38, CD43, CD103 a cyklin D1. (1, 14, 55, 56, 57, 58, 59, 60, 61) 

6.4.4 Genetika MZL 

Je příto a přesta a ge u p o IgH, pře ažuje uto a á fo a IgHV. Častá je del , 

trizomie 3 a 12 a +5q. Vyskytují se translokace t(11; 18)(q21; q21), t(1; 14)(p22; q32), 

t(14; 18)(q32; q21), t(3; 14)(p14; q32). (1, 30, 59, 60, 62) 
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6.4.5 Splenický (slezinný) lymfom z marginální zóny (splenic marginal zone 

lymphoma, SMZL) 

6.4.5.1 Definice splenického MZL 

SMZL je B- u ěč ý ádo  slože ý z alý h l fo tů, kte é o klopují a ah azují 

ge i ál í e t a slezi é ílé pulp , s azá ají plášť folikulu a spojují se s periferní 

a gi ál í  zó ou ětší h u ěk zah ují í h ozptýle é t a sfo o a é last ; jak 

malé, tak ětší uňk  i filt ují če e ou pulpu. Často jsou postiže  slezi é hilo é 

l fati ké uzli  a kost í dřeň; l fo o é uňk  lze alézt  periferní krvi jako vilózní 

lymfocyty. (1, 30) 

6.4.5.2 Epidemiologie SMZL 

SMZL je zá á po u ha zah ují í é ě ež  % l foid í h ádo ů, a šak ůže 

odpo ídat za ětši u případů ji ak eklasifiko atel ý h h o i ký h l foid í h 

leukémií, které jsou CD5 negativní. Větši a pa ie tů je sta ší  let a je zde o a á 

incidence podle pohlaví. (1, 30) 

6.4.5.3 Morfologický obraz SMZL 

Nádor postihuje slezinu a slezinné hilové uzliny, kost í dřeň a často periferní krev. 

Mohou ýt postiže a ját a. Pe ife í l fati ké uzli  t pi k  ejsou postiže . (1, 30) 

Ve slezi ě e t ál í zó a alý h kulatý h l fo tů o klopuje či o kleji ah azuje 

eakti í zá odeč á e t a e slezi é ílé pulpě se s azá í  o ál ího pláště 

folikulu. Tato zóna se spojuje s pe ife í zó ou alý h až střed ě elký h u ěk 

s ozptýle ější  h o ati e  a ohatou ledou toplaz ou, kte é se podobají 

uňká  a gi ál í zó , a ozt ouše ý h t a sfo o a ý h lastů. Če e á pulpa je 

žd  i filt o á a jak alý i uzlík  ětší h u ěk, tak plo ha i alý h l fo tů, kte é 

často p o ikají do si usů. V l foid í h ag egáte h ohou ýt příto  epiteloidní 

histio t . Někte é případ  ohou ít zřetel ě pře ažují í popula i ětší h u ěk 

podobných margi ál í zó ě. Může se o je it plazmocytární diferenciace a ve vzácných 

případe h ohou ýt  e t e h uzlíků ílé pulp  příto  shluk  plaz ati ký h 

u ěk. Ve slezi ý h hilo ý h l fati ký h uzli á h jsou ozšíře  si us  a l fo  

o klopuje a ah azuje zá odeč á e t a, a šak z í ě é d a t p  u ěk alé 
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l fo t  a uňk  a gi ál í zó  jsou často i ti ěji při íse  ez t o  zřetel é 

„ a gi ál í“ zó y.  V kost í dře i je odulá ě i te sti iál í i filt át tologi k  

podobný tomu v l fati ký h uzli á h. Nádo o é uňk  o čas o klopují eakti í 

folikl . Po o ý  se  jsou i t asi usoidál í l fo o é uňk , lépe odhalitel é 

i u ohisto he i ký  šetřením za ěře ý  na CD20.  Jsou-li l fo o é uňk  

příto   periferní krvi, bývá mírná lymfocytóza. Neoplastické lymfocyty jsou v tě hto 

případe h střed ě elké s šší  ukleo toplaz ati ký  po ě e  a kulatý  či 

oválným jádrem. Chromatin je kondenzovaný, ěkd  ůže ýt zřetel ý ukleolus. 

C toplaz a ý á s ětle šedo od á, é ě o je á, často s přítomností krátkých 

polá í h ý ěžků (splenický lymfom s vilózními lymfocyty). Některé elementy mohou 

padat plaz o toid ě. (1, 30, 57, 58, 59, 60) 

Obr. 11. SMZL, ilóz í l fo t ,  kost í dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-Romanowski, 
s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e 
s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

6.4.5.4 Imunofenotyp SMZL 

Nádo o é uňk  e p i ují po ho ý IgM a o kle, ale e žd , IgD, jsou typicky 

CD20+, CD79a+, CD22+, CD24+, FMC7+, CD5-, CD10-, CD23-, CD43- a annexin A1-. 

Někte é pečli ě p o ede é p á e u ádějí poziti itu CD  až u -25 % případů. Znak 

CD  je spíše poziti í, aopak CD  a CD  jsou pře áž ě egati í. CD103 je 

obvykle negativní, cyklin D1 e í příto e . Z ak  CD  a CD  ý ají častěji poziti í u 

splenického lymfomu s vilózními lymfocyty. Ba e í a Ki  kazuje t pi ký te čo itý 
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zhled založe ý a příto osti z ýše é ůstové frakce jak v germinálním centru (je-li 

příto o , tak  a gi ál í zó ě. (1, 30, 55, 56, 57, 58, 59, 60, 61, 62)  

6.4.5.5 Genetika SMZL 

Ge  p o těžký a lehký řetěze  i u oglo uli u jsou přesta ě  a při liž ě polo i a 

případů á so ati kou h pe uta i. Až u  % případů SMZL la popsá a aleli ká 

ztráta chromozomu 7q31- . U ěkolika případů SLVL la popsá a d s egula e ge u 

CDK  u ístě ého a  s translokací postihující tuto oblast. Byly popsány také 

trisomie 3q, 12 a 18, delece TP53 a řada další h toge eti ký h a o alit. 

T a sloka e t ;  o klá u e t a odál í h l fo ů z marginální zóny MALT typu 

l foid í tkáň spoje á se sliz i í  epatří ezi s  SMZL. Ve srovnání s ostatními B-

u ěč ý i l fo , zej é a l fo  z malých B- u ěk, á SMZL spe ifi ký 

t a sk ipč í p ofil. Te to spe ifi ký olekulá í podpis zah uje ge  zapoje é do 

signální kaskády dráhy AKT1 a signální dráhy B- u ěč ého e epto u. (1, 30, 62)  

6.5 Zralé B-lymfoidní neoplázie s raritní expresí CD5 

Vzhledem k okrajovému významu této problematiky v kontextu zralých CD5-pozitivních 

B-lymfoidních neoplázií zde podáváme pouze základní morfologickou a 

imunofenotypovou charakteristiku jednotlivých jednotek s dů aze  a frekvenci 

výskytu CD5-poziti í h případů. 

6.5.1 Difuz í velko u ěč ý B-lymfom (diffuse large B-cell lympohoma, DLBCL) 

6.5.1.1 Definice DLBCL 

DLBCL je zralá B-l foid í eoplázie ha akte isti ká p i á ě odál í či e t a odál í 

difúz í p olife a í elký h eoplasti ký h u ěk. (1, 30) 

6.5.1.2 Morfologický obraz DLBCL 

P i á í postiže í l fo e  je ětši ou odál í, é ě často e t a odál í. P i á í 

postiže í kost í dře ě e í časté, pla o á í eoplasti ký h ele e tů do pe ife í 

krve je velmi vzácné. (1, 30)  
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Nádor se vyskytuje v ěkolika obvyklých morfologických variantách (dle WHO 

klasifikace z roku 2008 varianta centroblastická, imunoblastická a anaplastická). Existují 

též zá é o fologi ké a ia t .  

Nejčastější je e t o lasti ká a ia ta, u kte é jsou eoplasti ké B-l fo t  střed ě 

velké až elké, s o ál ý  či kulatý  jád e , jemným jaderným chromatinem a 2-4 

jadé k  lokalizo a ý i ětši ou a pe ife ii jád a. C toplaz a je álo o je á a 

ětši ou í ě azofil í. Imunoblastická varianta je charakteristická velkými 

nádorovými B-l fo t , p o i ují í ukleolus je e t ál ě ulože , toplaz a je 

objemná a bazofilní. Mohou se vyskytnout plazmocytoidní rysy. U varianty bohaté na 

T- uňk /histio t  t oří ětši u l fo u e ádo o é T-l fo t , případ ě histio t . 

Velké neoplastické B-l fo t  jsou zastoupe  i o it ě ětši ou é ě ež  %), 

ohou ít zhled e t o lastů, LH u ěk, i u o lastů či RS u ěk. Anaplastická 

a ia ta se z ačuje o o ský i B-lymfocyty s bizarními pleomorfními jádry, které 

ohou připo í at RS uňk . (1, 30) 

Dří ější plaz a lasti ká a ia ta DLBCL je nyní v á i WHO klasifika e čle ě a jako 

samostatná diagnostická entita – plazmablastický lymfom. (1) 

V případě pla o á í eoplasti ký h ele e tů do pe ife í k e alézá e o kle 

velmi polymorfní B-l fo t  elikost uňk , jád a, ukleo toplaz ati ký po ě , 

t a  jád a, počet ukleolů, o je  a azofilie toplaz . (1, 30) 

Obr. 12. DLBCL, centroblastická varianta, cytospin ascitické tekutiny, barvení May-Grünwald, 
Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 13. DLBCL, i u o lasti ká a ia ta, i p i t slezi é tká ě, a e í Ma -Grünwald, 
Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

6.5.1.2 Imunofenotyp DLBCL 

Lymfom obvykle exprimuje B-lymfocytární markery CD19, CD20, CD22, CD79a, CD79b, 

FMC . P a idel ě egati í ý á CD . Po ho é či i t a toplaz ati ké 

imunoglobuliny lze prokázat u 50-75 % případů. Panleukocytární antigen CD45 bývá 

e p i o á  a ia il ě. CD  je pozitivní u 25-50 % případů. A aplasti ká a ia ta je 

CD +. Vzá ě jsou koe p i o á  z ak  CD  a CD . I t a elulá ě se p okazuje 

příto ost l-2, bcl-6 a silná exprese antigenu Ki-67. Pozitivní bývá MUM-1. Znak CD5 

je pozitivní asi u 10 % případů. Tyto CD5-poziti í DLBCL z ikají ětši ou de o o, 

pouze alá část předsta uje transformaci CLL nebo MCL a má cyklin D1. Exprese znaku 

CD  je u DLBCL po ažo á a za egati í p og osti ký a ke . (1, 30, 63, 64, 65, 66, 67, 

68) 

6.5.2 Folikulární lymfom (follicular lymphoma, FL) 

6.5.2.1 Definice FL 

FL je lymfom vycházející z B- u ěk zá odeč ého e t a l fati ký h folikulů – 

e t o tů a e t o lastů, kte ý á alespoň částeč ě folikulá í st uktu u. Pro nádor 

je ha akte isti ká t a sloka e t ; ;  a přesta a BCL2 genu. (1, 30)  
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6.5.2.2 Morfologický obraz FL 

Léze FL je e ětši ě případů p i á ě odál í. Postiže í kost í dře ě a pe ife í k e 

je po ě ě časté. G adi g l fo u se sta o uje a základě k a tit  e t o lastů 

v l fati ké uzli ě g ade  až B . U leuke i ký h fo e  je l fo tóza ětši ou 

mírná. Typické neoplastické elementy jsou centrocyty – alé l fo t  ětši ou 

e ší ež l fo t  u CLL/SLL, někd  doko e e ší ež erytrocyty). Centrocyty mají 

el i soký ukleo toplaz ati ký po ě . Jád o je kulaté, ěkd  h a até, často 

ozštěpe é ěkd  tak hlu o e, že á t a  ká o ého z a . Ch o ati  je ho oge ě 

ko de zo a ý, ez zřetel ý h ukleolů. C toplaz a t oří je  úzký le  kole  jád a, 

e o e í ů e  pat á. Mohou ýt příto  i e t o last , i é ě i u fo e  

s šší  g adi ge   l fati ké uzli ě pře ládají  pe ife í k i p á ě e t o t . (1, 

30) 

Kost í dřeň ý á postiže á asi u  % případů. T pi ké je pa at a ekulá í uspořádá í 

ádo o ého i filt átu. Častý je disko da t í o az, ož z a e á, že i  případe h 

s šší  g adi ge  v l fati ké uzli ě pře ažují  kost í dře i e t o t . (1, 30) 

Obr. 14. Folikulární lymfom, centrocyty s jade ý i zářez , i p i t l fati ké uzli , a e í 
May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

6.5.2.3 Imunofenotyp FL 

Buňk  FL e p i ují B-l fo tá í z ak  CD  spíše sla ě , CD , CD , CD , CD , 

FMC , CD a, CD , sIg. Cha akte isti ká je e p ese CD  a CD . Z ak CD  je často 
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e p i o á  pouze u části popula e FL, a to ještě sla ě. I t a elulá ě je exprimován 

bcl-6. Negativní jsou markery CD11c, CD43, CD103, CD23 a CD25. Znak CD5 je 

e p i o á  el i zá ě, existují údaje o jeho negativním prognostickém významu. (1, 

30, 69, 70, 71, 72) 

6.5.3 Lymfoplazmocytární lymfom/Waldenströmova makroglobulinemie 

(lymphoplasmacytic lymphoma, LPL) 

6.5.3.1 Definice LPL 

LPL je neoplázie z malých B-l fo tů, plaz o toid í h l fo tů a plaz o tů 

postihují í kost í dřeň, l fati ké uzli , slezi u a případ ě pe ife í k e . Typická je 

příto ost o oklo ál ího i unoglobulinu s h pe iskozitou či k oglo uli é ií. 

Waldenströmova makroglobulinemie (WM) je definována jako LPL s infiltrací kostní 

dře ě patologi ký i uňka i a IgM o oklo ál í ga apatií jakékoliv koncentrace. (1, 

30) 

6.5.3.2 Morfologický obraz LPL 

V pe ife í k i ůže ýt l fo tóza s příto ostí alý h l fo tů a 

plaz o toid í h l fo tů. Plaz o toid í l fo t  již ají ěkte é s  

plaz o tů e e t i ita jád a, h u ší st uktu a jade ého h o ati u, o je ější a 

bazofilní cytoplazma s az ače ý  p ojas ě í  Golgiho zó , i t a toplaz ati ké 

nebo intranukleární inkluze. Stejné elementy nalézáme v kost í dře i, e kte é ý ají 

z ože  též plazmocyty a mastocyty.  Nádorová infiltrace v trepanobiopsii bývá 

s íše á odulá í, pa at a ekulá í nebo intersticiální. (1, 30) 
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Obr. 15. Waldenströmova makroglubulinemie, l foplaz o toid í l fo t , kost í dřeň, 
barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , archiv 
Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

Obr. 16. LPL, lymfoplazmocytoidní lymfocyty a plazmocyty, imprint lymfatické uzliny, barvení 
May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

6.5.3.3 Imunofenotyp LPL 

Elementy LPL exprimují B-lymfocytární markery CD19, CD20, CD22, CD79a a FMC7, 

CD , po ho é lehké řetěz e kappa či la da a těžké řetěz e, ejčastěji t pu IgM. 

Dále mohou exprimovat a ke  CD , CD , CD , sla ě CD  a CD . Z ak  

CD , CD  a CD  jsou ětši ou popiso á  jako egati í, i é ě lite atu a 

popisuje i formy CD23+CD5+ se sla ší e p esí tě hto z aků a též případ  CD +. 
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Pozitivita znaku CD5 je v ěkte ý h p a í h popiso á a až  9 %. (1, 30, 73, 74, 75, 76, 

77, 78, 79, 80, 81, 82, 83) 

6.5.4 Burkittův ly fo  (Burkitt lymphoma) 

6.5.4.1 Definice BL 

BL je neoplázie ze zralých B-l fo tů t oře á střed ě elký i l fo t  se sil ě 

bazofilní cytoplazmou, vysokým mitotickým indexem a translokací postihující MYC gen. 

V sk tuje se e tře h fo á h. E de i ká fo a postihují í ejčastěji děti  rovníkové 

Africe je typicky spojená s antigenní stimulací virem Epstein-Baarové. Sporadická 

a ia ta se sk tuje elos ěto ě a postihuje ětši ou děti a ladé dospělé. Bu kittů  

lymfom asociovaný s imunodeficiencí je svázán s i fek í i e  HIV a často předsta uje 

jednu z prvních manifestací AIDS. Vzácný je výskyt nemoci  podo ě leuké ie. , 30) 

6.5.4.2 Morfologický obraz BL 

L fo o é uňk   pe ife í k i e o kost í dře i jsou elati ě u ifo í, střed ě 

velké B-l fo t . Jád o je ětši ou kulaté či o ál é, s je ě g a ulá í st uktu ou 

h o ati u a se zřetel ý i ukleol . C toplaz a je sil ě azofil í, často 

akuolizo a á. Mitoti ká akti ita je soká. I filt a e kost í dře ě ý á i te sti iál í, 

nodulární nebo difúzní. V l fati ké uzli ě je t pi ký o az „h ězd ého e e“ 

s dispe z í i ak ofág . D ě o fologi ké a ia t  předsta ují BL s plazmocytoidní 

diferenciací (pleomorfní nádorová populace s částeč ý  plaz o toid í  zhlede  a 

at pi ký BL ý az á pleo o fie ádo o ý h u ěk a é ě čet é ápad ejší ukleoly), 

Atypický BL se v ěkte ý h případe h p o le ati k  odlišuje od DLBCL. , 30) 
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Obr. 17. Sporadický Burkittů  l fo , tospi  pleu ál ího punktátu, barvení May-Grünwald, 
Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í klinické 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

6.5.4.3 Imunofenotyp BL 

Nádor exprimuje B-lymfocytární antigeny CD19, CD20, CD22, CD79a a CD79b, vykazuje 

klo ál í est ik i po ho ý h lehký h řetěz ů a ese povrchový IgM. Pozitivní bývají 

dále z ak  CD  a CD , pa leuko tá í a tige  CD  je o kle sil ě e p i o á . 

Va ia il í e p esi ají ěkte é adhez í olekul  CD a, CD  a akti ač í z ak  

(CD39, CD70), negativní je CD23. U endemické formy se vyskytuje marker CD21. Ki-67 

je e p i o á  té ěř e 100 %. Z ak CD  je t pi k  egati í, o še  el i zá ě se 

sk tují též fo  CD -pozitivní. (1, 30, 84, 85, 86) 
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7. Cytomorfologie a imunofenotyp souboru zralých CD5-pozitivních                                  

B-lymfoidních neoplázií 

7.1 Základní charakteristika souboru 

Sou o  t ořilo elke   pa ie tů  uži,  že  se zralými CD5-pozitivními 

l foid í i eoplázie i, u i hž l  a al zo á  celkem 233 vzorky z období od 

če e e  do dubna 2016. Ko eč á diag óza jed otli ý h případů la sta o e a 

v souladu s WHO klasifika í ádo ů he atopoeti ké a l foid í tká ě (verze z roku 

2008); sou o  zah o al případ  h o i ké l fo tá í leuké ie a lymfomu z malých 

l fo tů, lymfomu z plášťo ý h u ěk, l fo u z marginální zóny, difuzního 

elko u ěč ého B-lymfomu a dále skupi u líže eklasifiko atel ý h CD -pozitivních 

B-lymfoidních neoplázií.  

Ko eč á diag óza la po ažo á a za jistou a byla stanovena: 

- v případe h h o i ké l fo tá í leuké ie a základě ýsledku šetře í 

hemogramu s dife e iál í  ozpočte  leuko tů a ýsledku šetře í 

p ůtoko ou to et ií,  ěkte ý h případe h a í  histologi ký  a 

i u ohisto he i ký  šetře í  zo ků kost í dře ě e o l fati ké uzli , 

- v případe h lymfomu z alý h l fo tů a základě ýsledku histologi kého a 

i u ohisto he i kého šetře í zo ku l fati ké uzli , 

- v případe h l fo u z plášťo ý h u ěk a základě ýsledku histologi kého a 

i u ohisto he i kého šetře í zo ků kost í dře ě e o l fati ké uzliny 

spolu s cytogenetickou a olekulá ě cytogenetickou analýzou, 

- v případe h l fo u z a gi ál í zó  a základě ýsledku histologi kého a 

i u ohisto he i kého šetře í zo ků kost í dře ě, l fati ké uzli  či 

sleziny odebrané splenektomií, e o a základě ýsledku to o fologi kého 

šetře í a ýsledku a alýz  p ůtoko ou to et ií  případě sple i kého 

lymfomu s vilózními lymfocyty u tě hto případů la dife e iál ě diag osti k  

louče a lasato u ěč á leukémie a variantní forma lasato u ěč é 

leukémie), 
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- v případe h difuz ího elko u ěč ého B-l fo u a základě ýsledku 

histologi kého a i u ohisto he i kého šetře í zo ků lymfatické uzliny 

nebo kost í dře ě. 

 

Skupina zralých CD5-pozitivních B-lymfoidních neoplázií líže eklasifiko a ý h 

zah o ala případ : 

- diag osti k  e h a ě é i přes užití še h dostup ý h la o ato í h 

diagnostických metod, 

- diag osti k  edoko če é z dů odů od ít utí další diag ostik  ze st a  

pacienta, nebo z dů odu ú tí pa ie ta, e o z dů odu, kd  ozšiřo á í 

diag ostik  lo po ažo á o za eúčel é. 

 

Počet í zastoupe í jednotlivých diagnostických kategorií a distribuci podle pohlaví 

shrnuje tab. 6.  

Věk e o ý h se poh o al  rozmezí 35-89 let s mediánem 69 let. Věko ou 

strukturu u jednotlivých diagnostických kategorií popisuje tab. 7.  

Tab. 6. Diagnostické kategorie a pohlavní distribuce 

Diagnostická kategorie 

zralých CD5+ B-lymfoidních 

neoplázií 

Počet pa ie tů Muži Že y 

CLL 157 100 57 

SLL 3 2 1 

MCL 20 13 7 

CD5+ MZL 7 4 3 

CD5+ DLBCL 4 2 2 

Neklasifikovatelné 6 2 4 

 

 

 



58 
 

Tab. 7. Věko á st uktu a pa ie tů  souboru 

Diagnostická kategorie 

zralých CD5+ B-lymfoidních 

neoplázií 

Věkové 

minimum     

v letech 

Věkové 

maximum        

v letech 

Věkový prů ěr       

v letech 

Věkový ediá           

v letech 

CLL 35 89 69 70 

SLL 59 83 69 65 

MCL 49 88 69 68 

CD5+ MZL 54 85 68 67 

CD5+ DLBCL 57 74 66 67 

Neklasifikovatelné 50 72 66 69 

 

Celkem bylo analyzováno 161 vzorků periferní krve (PK), 56 zo ků kost í dře ě (KD), 

1  zo ků l fati ký h uzli  (LU), 2 vzorky pleurálního punktátu (PP) a 2 vzorky 

cerebrospinálního likvoru (CL). Větši a zo ků po házela z o do í při diag óze, e ší 

část zo ků la ode á a při relapsu nebo p og esi o e o ě í. U še h zo ků lo 

p o ede o to o fologi ké hod o e í a sta o e í i u ofe ot pu p ůtoko ou 

cytometrií. Zastoupení typu vzorku u jednotlivých diagnostických kategorií shrnuje tab. 

8.  

Tab. 8. T p  zo ků u jed otli ý h diag osti ký h katego ií 

Vzorek  PK KD LU PP CL 

Diagnostická 

kategorie 

Počet 

vzorků 

161 56 12 2 2 

CLL 167 134 29 2 2 0 

SLL 6 1 2 3 0 0 

MCL 38 15 18 4 0 1 

CD5+ MZL 11 5 4 1 0 1 

CD5+ DLBCL 4 1 2 2 0 0 

Neklasifikovatelné 7 6 1 0 0 0 
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7.2 Metody stanovení cytomorfologické charakteristiky a imunofenotypového profilu 

7.2.1 Metodika cytomorfologického hodnocení 

. . .  Od ěr pri ár ího vzorku a tra sport do la oratoře 

V případě zo ků pe ife í k e se p o áděl od ě  žil í k e do plasto é zku a k  

s p otis ážli ý  oztoke  EDTA zku a k  ý o e Sa stedt, uza ře ý s sté  od ě u . 

V ěkte ý h případe h se p o áděl  átě  z kapilární krve odebrané z prstu pacienta, 

a to u pa ie tů, kteří e ěli žil í od ě   den analýzy.  

Vzo k  kost í dře ě se ode í al  v lokální anestézii za sterilních podmínek aspirací 

z lopat  kost í k čel í, p o tologi kou a alýzu sloužila p í f ak e aspi átu  objemu 

cca 1-2 ml.  

Vzo k  l fati ký h uzli  se získá al  e sti pa í e o e izí p o ádě ou a ope ač í  

sále; ode a á uzli a či její část la ih ed po od ě u ulože a do ízké skle ě é 

nádobky na gázu z lhče ou roztokem Cell Wash výrobce Becton Dickinson.  

Pleurální punktát byl výsledkem pleurální punkce; vzorek k cytologické analýze byl 

ode í á  jako p í f ak e pu ktátu do stříkačk  a ih ed pře ístě  do ste il í 

zkumavky.  

Cerebrospinální likvor se odebíral za obvyklých podmínek lumbální punkcí do sterilních 

plastových zkumavek, k tologi ké a alýze sloužila p í f ak e likvoru o objemu cca 3 

ml.  

T a spo t do la o atoře p o íhal  transportním boxu za pokojové teploty, doba od 

od ě u do zaháje í zp a o á í zo ku epřesáhla  hodi u.  Transport a zpracování 

zo ků e ebrospinálního likvoru se realizovaly oka žitě po od ě u. 

. . .  Zpra ová í pri ár ího vzorku před fi a í a arve í  

V případě zo ků pe ife í k e žil í či kapilá í  se zhoto o al  2 átě  a podlož í 

sklíčko ásledují í  způso e :  

 a čisté podlož í sklíčko se t ořila Pasteu o ou pipetou alá kapka žil í k e 

či kapilá í k e káp uté pří o z p stu pa ie ta, 
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 d uhé podlož í sklíčko se zkose ý i h a a i se přiložilo před kapku a pod 

úhlem cca ° se p o edl átě  k e, 

 átě  l  po e há  k zas h utí a zdu hu a h á ě  před z ečiště í . 

 

Zhoto e ý átě  usel ýt o o ě ý, stej o odý a při ěře ě te ký, dlouhé ok aje 

musely být o é a a ko i pře házet do zt a e a alespoň   před ko e  sklíčka. 

Ze zo ků kost í dře ě se přip a il  átě  o do ý  způso e  p i á í zo ek l 

před átě e  ze stříkačk  u ístě  a Pet iho isku . 

Vzo k  pleu ál ího pu ktátu a e e ospi ál ího lik o u l  před a e í  

zp a o á  to e t ifuga í, kte á zajistila ko e t a i u ěč ý h ele e tů zej é a u 

níz e elulá í h zo ků. Zp a o á í zo ků e e ospi ál ího lik o u se ealizo alo 

oka žitě po od ě u. Cytocentrifugace se p o áděla s užití  to e t ifug  ý o e 

Sha do . He o agi ký či hustý pu ktát l ředě  f ziologi ký  oztoke   po ě u 

1:1. Po vlože í podlož ího skla a filt ač ího papí u do klips  to e t ifugač í ko ů k  

se do ko ů k  pipeto al zo ek  objemu 250 µl. Cytocentrifugace probíhala po dobu 

 i ut při  otáček za minutu.  

L fati ká uzli a či její část la zp a o á á a ih ed po do uče í do la o atoře. 

Vzo ek l jed o ázo ý  skalpele  ozděle  a  části; z řez é st a  l p o ede  

opako a ý otisk a podlož í sklíčka. Otisko é p epa át  se e hal  důklad ě 

zaschnout. 

7.2.1.3 Fixace a barve í átěrů, to e trifugova ý h preparátů a otiskový h 

preparátů uzli  

Ba e í átě ů pe ife í k e a kost í dře ě, to e t ifugo a ý h p epa átů 

pleu ál ího pu ktátu a e e ospi ál ího lik o u a otisko ý h p epa átů l fati ký h 

uzli  lo p o ádě o klasi kou metodou Pappenheimova panoptického barvení 

v roztocích May-Grünwald a Giemsa-Romanowski. Důklad ě zas hlé átě  a ostatní 

p epa át  l  ejdří e fi o á  v a i í k etě  eředě é  oztoku Ma -Grünwald 

po do u  i ut a po oplá h utí destilo a ou odou ásled ě a e  po do u -

20 minut v barvicí ky etě  oztoku Gie sa-Romanowski, če st ě ředě é  
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destilovanou vodou v po ě u : . Po a e í l  átě  a p epa át  oplá h ut  

destilovanou vodou a ponechány v šik é poloze ol ě os h out. P o fi a i a a e í 

l  použit  uvedené roztoky výrobce PENTA. 

. . .  C tologi ké hod o e í átěrů, to e trifugova ý h preparátů a otiskový h 

preparátů uzli  

Cytolomorfologické hodnocení probíhalo s užití  ik oskopu Niko  E lipse Ni 

ý o e Niko . Nátě , to e t ifugo a é a otisko é p epa át  l  ejdří e 

p ohléd ut  při e ší  z ětše í (objektiv Nikon Plan 20x/0.40). Detailní 

cytomorfologické pozorová í se p o ádělo s užití  i e z ího o jekti u Niko  Plan 

Apo 100x/1.40 Oil CNG, kte ý je u če  spe iál ě p o pozo o á í átě ů a p epa átů ez 

k ího skla. Použitá i e ze la od dodavatele Mediopta Brzica. 

V případě átě ů pe ife í k e a kost í dře ě l sta o e  ozpočet a -500 

hod o e ý h u ěk.  

Cytomorfologická analýza při  áso é  z ětše í zah ovala hodnocení velikosti 

u ěk, po ě u cytoplazmy a jádra, tvaru a lokalizace jádra, charakteru jaderného 

h o ati u, příto osti a lokalizace ukleolů, barvitelnosti cytoplazmy, příto ost 

intracytoplazmatických vakuol, granulí nebo inkluzí. 

Na základě detail ího cytomorfologického posouze í l  případ  řaze  k jednotlivým 

cytomorfologickým t pů , for á  či variantám. U CLL l  případ  řaze  k typické 

fo ě CLL či at pi ké fo ě CLL CLL/PL, pleo o f í a ia ta CLL ; u SLL l  případ  

řaze  k alo u ěč é u či ji é u t pu e o i; u MCL l  případ  řaze  ke 

klasi ké fo ě e o jed otli ý  a ia tá  alo u ěč á, pleo o f í, lastoid í, 

MZL-like); u CD5+ MZL l  případ  řaze  k alo u ěč é u typu čet ě 

plazmocytoidní diferenciace, typu se střed í i/ elký i l fo t , pleomorfnímu typu 

a typu s vilózními lymfocyty; u CD5+ DLBCL l  případ  řaze  k centroblastické, 

imunoblastické a anaplastické variantě, u skupiny neklasifikovatelných CD5+ B-

l foid í h eoplázií l  případ  řaze  k alo u ěč é u typu čet ě 

plazmocelulární diferenciace, typu se střed í i/ elký i l fo t  a pleomorfnímu 

typu. 
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U ěkte ý h případů se p o áděla o azo á doku e ta e s užití  digitál í ka e  

z ačk  Je opti  P ogRes C . 

C to o fologi ké hod o e í p o áděl jede  p a o ík (autor práce). 

7.2.2 Metodika stanovení imunofenotypového profilu 

. . .  Od ěr pri ár ího vzorku a tra sport do la oratoře 

V případě zo ků pe ife í k e se p o áděl od ě  žil í k e do plasto é zku a k  

s p otis ážli ý  oztoke  EDTA zku a k  ý o e Sa stedt, uza ře ý s sté  od ě u .  

Vzo k  kost í dře ě se ode í al   lokální anestézii za sterilních podmínek aspirací 

z lopat  kost í k čel í, p o flo - to et i kou a alýzu sloužila d uhá f ak e aspi átu 

v objemu cca 3-4 ml.  

Vzo k  l fati ký h uzli  se získá al  e sti pa í e o e izí p o ádě ou a ope ač í  

sále; ode a á uzli a či její část la ih ed po od ě u ulože a do ízké skle ě é 

ádo k  a gázu z lhče ou oztokem Cell Wash výrobce Becton Dickinson.  

Vzorek pleurálního punktátu k flow-cytometrické analýze byl odebírán pleurální punkcí 

jako p í f ak e pu ktátu do stříkačk  a ih ed pře ístě  do ste il í zku a k .  

Cerebrospinální likvor se odebíral lumbální punkcí do sterilních plastových zkumavek, 

k flow- to et i ké a alýze sloužila d uhá f ak e pu ktátu o o je u a  ml.  

T a spo t do la o atoře p o íhal ide ti ký  způso e  popsa ý   části 7.2.1.1, doba 

od odbě u do zaháje í zp a o á í zo ku epřesáhla  hodi u.  Transport a zpracování 

zo ků e e ospi ál ího lik o u se ealizo al  oka žitě po od ě u. 

7.2.2.2 Příprava u ěč é suspe ze  

U zo ků pe ife í k e l sta o e  počet leuko tů šetře í  a al záto em Sysmex 

XT 2000i. V případě počtu leuko tů ad 9/l l zo ek pe ife í k e ředě  

roztokem Cell Wash výrobce Becton Dickinson tak, a  ýsled ý počet leuko tů e 

vzorku byl pod 20x109/l. 

Vzo k  kost í dře ě l  po e há  stát po do u  i ut. Násled ě p o ěhla filt a e 

s užití  mikrofiltru 100 µm výrobce Sysmex. Po filtraci byl ve vzorcích stanoven 
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počet leuko tů šetře í  a al záto e  S s e  XT 2000i. V případě počtu leuko tů 

nad 20x109/l l zo ek pe ife í k e ředě  roztokem Cell Wash výrobce Becton  

Dickinson tak, a  ýsled ý počet leuko tů e zo ku l pod 9/l. 

Vzorky pleurálního výpotku byly filtrovány s užití  mikrofiltru 100 µm výrobce 

Sysmex. Po filt a i l e zo í h sta o e  počet leuko tů šetře í  a al záto e  

Sysmex XT 2000i. V případě počtu leuko tů ad 9/l byl vzorek periferní krve 

ředě  roztokem Cell Wash výrobce Becton Dickinson tak, a  ýsled ý počet leuko tů 

ve vzorku byl pod 20x109/l. Pokud l sta o e ý počet leuko tů e zo ku pod 

2x109/l, prováděla se ko e t a e zo ku odst a ě í  supernatantu po centrifugaci 

zo ku po do u  i ut při  otáček za i utu a e e t. ásled ou úp a ou 

celularity vzorku roztokem Cell Wash. 

Vzo k  l fati ký h uzli  l  ozstříhá  ost ý i ste il í i ůžka i a drobné 

f ag e t . Po přidá í roztoku Cell Wash výrobce Becton Dickinson v ožst í  ml 

la p o ede a e ha i ká dezi teg a e astříha ého zo ku s užití  

mechanického dezintegrátoru výrobce Simax (pomalými, jemnými pohyby pístu byla 

tkáň oz uše a a u ěč ou suspe zi  roztoku Cell Wash výrobce Becton  Dickinson). 

Násled ě p o ěhla filt a e s užití  mikrofiltru 100 µm výrobce Sysmex. Po filtraci byl 

e zo í h sta o e  počet leuko tů šetře í  a al záto e  S s e  XT 2000i. 

V případě počtu leuko tů nad 20x109/l l zo ek pe ife í k e ředě  roztokem Cell 

Wash výrobce Becton  Dickinson tak, a  ýsled ý počet leuko tů e zo ku l pod 

20x109/l. 

Vzo k  e e ospi ál ího lik o u e l  před pipeto á í  up a o á .  

7.2.2.3 Zpracování vzorku u ěč é suspe ze  k a alýze průtokovou to etrií 

Vzorek byl pipetován do pěti jednorázových polystyrénových testovacích zkumavky 

ý o e Be to  Di ki so  o oz ě e h     čísla zku a ek -5). K pipetování 

se uží ala pipeta z ačk  Biohit m10 s nastavovacím objemem 10–100 µl. Pipetovaný 

o je  zo ku či il  µl v případě zku a ek , ,  a  a 50 µl v případě zku a k  č. . 

Ke vzorku ve zkumavkách 1, 3, 4 a 5 se pipetovaly pipetami z ačk  Biohit m10 o 

pipetovacím objemu 0,5 – 10 µl a Biohit Proline o pipetovacím objemu 2–20 µl 
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monoklonální protilátky výrobce Becton Dickinson and Company, BD Biosciences, San 

José, CA, USA: 

- do zkumavky číslo  p otilátka BD MultitestTM 6-Colo  TBNK, katalogo é číslo 

644611; pipetovaný objem protilátky 5 µl, 

- do zku a k  číslo  p otilátka BD O o a kTM FMC7/CD23/CD19, katalogové 

číslo ; pipeto a ý o je  p otilátk   µl, 

- do zku a k  číslo  p otilátka CD79b (klon SN  APC, katalogo é číslo ; 

pipetovaný objem protilátky 3 µl,  

- do zku a k  číslo  p otilátka CD5 (klon L17F12) PE-CyTM , katalogo é číslo 

348810; pipetovaný objem protilátky 3 µl,  

- do zku a k  číslo  p otilátka CD20 (klon L27) APC-CyTM7, katalogo é číslo 

335829; pipetovaný objem protilátky 3 µl,  

- do zkuma k  číslo  p otilátka CD  klon HI10A) PE, katalogo é číslo ; 

pipetovaný objem protilátky 3 µl,  

- do zku a k  číslo  p otilátka CD  (klon 1G10) APC, katalogo é číslo ; 

pipetovaný objem protilátky 3 µl,  

- do zku a k  číslo  p otilátka CD35 FITC (klon E11), katalogo é číslo 2; 

pipetovaný objem protilátky 3 µl,  

- do zku a k  číslo  p otilátka CD  (klon HB-7) PE-CyTM7, katalogo é číslo 

335825; pipetovaný objem protilátky 3 µl,  

- do zkumavky číslo  p otilátka BD O o a kTMCD103/CD22/CD20, katalogové 

číslo 333174; pipetovaný objem protilátky 5 µl,  

- do zku a k  číslo  p otilátka CD  (klon 2A3) PE-CyTM7, katalogo é číslo 

335824; pipetovaný objem protilátky 3 µl,  

- do zku a k  číslo  p otilátka CD11c-APC (klon B-ly6), katalogo é číslo ; 

pipetovaný objem protilátky 3 µl. 

Po oz ače í o oklo ál í i p otilátka i p o íhala i ku a e zku a ek  temnu při 

pokojo é teplotě po dobu 15 minut. Po inkubaci se p o áděla lýza e t o tů a 

p o ý á í zo ku auto ati ký  způso e   zaříze í BD FACS Lyse/Wash Assistant 

výrobce Becton Dickinson. K  lýze zo ku se uží alo či idlo BD Pharm Lyse Buffer 

ý o e Be to  Di ki so  katalogo é číslo , k promývání vzorku roztok Cell 
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Wash ý o e Be to  Di ki so  katalogo é číslo  a k fixaci vzorku po lýze a 

promytí oztok Cell FIX ý o e Be to  Di ki so  katalogo é číslo . Při 

automatické lýze, promývání a fixaci vzorku se postupovalo v souladu s manuálem 

výrobce. U zo ků l fati ký h uzli  a pleurálního punktátu a cerebrospinálního 

likvoru byly vzorky lyzovány pouze v případě ko ta i a e u ěč é suspe ze 

erytrocyty, vzorky cerebrospinálního likvoru nebyly lyzovány.  

V případě zku a k  číslo  se p o áděla auto ati ká lýza e t o tů a p o tí zo ku 

v zaříze í BD FACS Lyse/Wash Assistant výrobce Becton Dicki so  před pipeto á í  

o oklo ál í p otilátk . Násled ě se ke vzorku ve zkumavce 2 pipetovaly pipetami 

z ačk  Biohit o pipetovacím objemu 0,5–10 µl, 2–20 µl monoklonální protilátky 

výrobce Becton Dickinson and Company, BD Biosciences, San José, CA, USA: 

- protilátka BD OncomarkTMKappa/La da/CD , katalogo é číslo 331355; 

pipetovaný objem protilátky 10 µl,  

- protilátka CD95-APC (klon C3H), katalogo é číslo ; pipeto a ý o je   

µl,  

- protilátka CD200 PE-CyTM7 (klon MRC OX-104), katalogo é číslo ; 

pipetovaný objem 5 µl. 

Po oz ače í zo ku e zku a e číslo  o oklo ál í i p otilátka i p o íhala 

inkubace zkumavky v temnu při pokojo é teplotě po dobu 15 minut. Po inkubaci se 

p o ádělo p o tí a fi a e zo ku auto ati ký  způso e   zaříze í BD FACS 

Lyse/Wash Assistant výrobce Becton Dickinson.   

Panel k i u ofe ot piza i l sesta e  a základě: 

- lite á í h údajů o i u ofe ot piza i l fop olife ati í h o e o ě í, 

- ý ě u k alit í h o oklo ál í h p otilátek a jeji h ko jugátů, 

- te h i ký h pa a et ů použitého p ůtoko ého to et u, 

- kli i ké potře  ši ší dife e iál í diag ostik  l fop olife ati í h 

o e o ě í e šetřo a ý h zo í h. 
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Výsled á sesta a zku a ek přip a e ý h k a alýze p ůtoko ou to et ií je popsá a 

v tab. 9. 

Tab. 9. Sestava zkumavek k a alýze p ůtoko ou to et ií 

Zkumavka S ěs protilátek 

Zku avka číslo  TBNK konjugát (CD45-PerCP-Cy5.5/CD3-FITC/CD4-PE-Cy7/CD8-APC-Cy7/CD19-

APC/CD16+56-PE) 

Zku avka číslo  CD19-PerCp-Cy5.5/kappa-FITC/lambda-PE + CD200-PE-Cy7 + CD95-APC 

Zku avka číslo  CD 19-PerCp-Cy5.5/CD23-PE/FMC7-FITC + CD79b-APC  + CD5-PE-Cy7 

Zku avka číslo  CD20-APC-Cy7 + CD10-PE + CD43-APC + CD35-FITC + CD38-PE-Cy7 

Zku avka číslo  CD20-PerCp-Cy5.5/CD22-PE/CD103-FITC + CD25-PE-Cy7 + CD11c-APC 

 

7.2.2.4 A alýza průtokovou to etrií 

A alýza zo ků p ůtoko ou to et ií se ealizo ala s užití  p ůtoko ého to et u 

Becton Dickinson FACS Canto II vybaveného 2 lasery (laser s vlnovou délkou 

e ito a ého s ětla 488 nm, laser s l o ou délkou e ito a ého s ětla 633 nm). 

Jako os ý oztok uží al p ůtoko ý to et  oztok BD FACS Flow výrobce Becton 

Dickinson. 

Cílo ý počet a al zo a ý h B-l fo tů či il 5000. 

Nasta e í te h i ký h pa a et ů a alýz  p ůtoko ou to et ií apětí, ko pe za e 

spekt ál ího přes itu  p o íhalo auto ati k  s užití  kali ač í h kuliček BD 

C to ete  Setup a d T a ki g Beads iz část . . . . 

Příklad asta e í te h i ký h pa a et ů p ůtoko ého to et u a nastavení 

kompenzací ukazují tab. 10 a tab. 11.  
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Tab. 10.  Příklad asta e í oltáží p o FSC, SSC a jed otli é fluo o h o  

Parametr/fluorochrom Napětí V  

FSC 313 

SSC 393 

FITC 444 

PE 478 

PerCp-Cy5.5 583 

PE-Cy7 597 

APC 548 

APC-Cy7 518 

 

Tab. 11. Příklad asta e í ko pe za í jed otli ý h fluo o h o ů 

Fluorochrom Fluorochrom Parametr kompenzace 

PE FITC 6,499999735 

PerCP FITC 1,208645083 

PE-Cy7 FITC 0,350356313 

APC FITC 0,043423843 

APC-Cy7 FITC 0 

FITC PE 2,199999964 

PerCP PE 15,4800001 

PE-Cy7 PE 4,43691581 

APC PE 0,035255467 

APC-Cy7 PE 0 

FITC PerCP 0,149884953 

PE PerCP 0,199983414 

PE-Cy7 PerCP 60,00000024 

APC PerCP 2,40000199 

APC-Cy7 PerCP 3,600000225 

FITC PE-Cy7 0,084234932 

PE PE-Cy7 0,649999718 

PerCP PE-Cy7 1,479999572 

APC PE-Cy7 0,014041252 

APC-Cy7 PE-Cy7 1,399999632 

FITC APC 1,299999863 

PE APC 0 

PerCP APC 0 

PE-Cy7 APC 0 
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APC-Cy7 APC 11,00000047 

FITC APC-Cy7 0 

PE APC-Cy7 0 

PerCP APC-Cy7 0,50000005 

PE-Cy7 APC-Cy7 11,99999525 

APC APC-Cy7 13,99999964 

 

K záznamu dat získa ý h a alýzou po o í p ůtoko é to et ie sloužil soft a e 

Becton Dickinson FACS Diva, který byl aplikován v souladu s manuálem výrobce. U 

jed otli ý h a al zo a ý h z aků la sledo á a jeji h povrchová exprese na populaci 

B-l fo tů. K ý ě u této popula e sloužil u zku a k  číslo , 2 a 3 kon e č í gati g 

s užití  FSC, SSC a CD19, u zku a ek číslo 4 a 5 gating s užití  FSC, SSC a CD20. 

Exprese byla hodnocena se ik a titati ě  kategoriích negativní/pozitivní (cut off 

30%), dále jako ízká/střed í/ soká na expertní bázi a zejména pak kvantitati ě 

pomocí p ů ě é fluo es e č í i te zit  MFI . Hranice pozitivity znaku byla obvykle 

stanovena podle populace s egati í e p esí šetřo a ého z aku. Izot po é ko t ol  

e l  použit . Vý ě  a al zo a é popula e, hod o e í poziti it / egati it  znaku a 

záz a  hod ot MFI p o áděl jede  p a o ík auto  p á e . 

. . .  Kali ra e průtokového to etru, kontrola kvality a verifikace 

P o asta e í p ůtoko ého to et u v software BD FACS Diva l  použit  kali ač í 

kuličk  BD Cytometer Setup and Tracking Beads, kte é předsta ují ezi á od í s sté  

p o opti aliza i a ko t olu še h testů a p ůtoko é  to et u FACS Ca to II a 

sta da diza i ěře í ezi la o atoře i. Kali a e se p o áděla třik át týd ě, cílové 

hod ot  kali a e se lišil  ezi ša žemi. 

Interní kontrola kvality se ealizo ala de ě ěře ím kontrolního materiálu IMMUNO-

TROL Cells výrobce Beckmann Coulter a porovnáním s deklarovanými hodnotami. 

Pomocí tohoto kontrolního materiálu s deklarovanými cílovými hodnotami byla 

p o ádě a také erifikace metody. 

Externí kontrola kvality byla zajiště a účastí  systému externí kontroly kvality SEKK a 

mezilaboratorního porovnání organizovaného Ústavem hematologie a krevní transfúze 

v Praze.  
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7.2.3 Metodika statistického zpracování dat 

Statistické analýzy (p ů ě , medián, Mann-Whitney-Wilcoxon, p ů ě ý li eá í 

ddCq) l  p o ede  s užití  R statisti kého soft a o ého alíčku (http://www.r-

project.org/). 

P o detek i ejlepší h ko i a í d oji  a t oji  at i utů klasifikujících skupiny 

zkou a ý h zo ků (jednotlivé diagnostické entity) la použita ultili eá í 

disk i i ač í a alýza (87). P o každou ko i a i at i utů la zjiště a h a 

klasifikace a kombinace s ej e ší h ou l  á  p o izualiza i odděle í tříd. 

Nejlepší ko i a e t oji  at i utů s hop é oddělit tříd  (diagnostické entity) 

s přes ostí e ší ež ,  l  použit  p o ide tifika i klíčo ý h at i utů. 

P ostřed i t í  pře odu a síť l  at i ut  z tě hto ko i a í pře ede  a hol  

a společ é ýsk t   ko i a í h a h a  sítě. P o pře od a síť l použit algo it us 

uží ají í a alýzu ej ližší h sousedů (87). Velikost holů a áha h a  jadřuje 

jeji h důležitost zohledňují í jeji h společ ý ýsk t  ejlepší h ko i a í h tří 

at i utů. 

P o izualiza i dato é sad  la použita t a sfo a e dat a síť g af . V hol sítě 

reprezentuje vzorek a hrana mezi vrchol  ep eze tuje podo ost zo ků. H a  l  

z ole  tak, a  p opojo al  ej ližší soused  hol , kte é jsou si a záje  ej ližší, 

ted  ají ej ětší podo ost . P o ýpočet podo osti la použita Gausso a fu k e. 

Počet ej ližší h sousedů l p o každý vrchol vybrán tak, aby odpovídal tzv. 

ep eze tati osti holů sítě 88). Ba e ě jsou  síti odliše  zkou a é skupi  

pa ie tů (jednotlivé diagnostické entity). 

7.3 Výsledky 

7.3.1 Výsledky cytomorfologické analýzy zralých CD5+ B-lymfoidních neoplázií 

7.3.1.1 Cytomorfologie chronické lymfocytární leukémie a lymfomu z alý h l fo tů 

U CLL lo šetře o elke   zo ků od  pa ie tů  užů a  že :  

zo k  pe ife í k e,  zo ků kost í dře ě,  zo k  l fati ké uzliny a 2 vzorky 

pleurálního punktátu. Rozděle í a cytomorfologické typy CLL bylo realizovánu u 

zo ků pe ife í k e. 

http://www.r-project.org/
http://www.r-project.org/


70 
 

U SLL lo šetře o elke   zo ků od  pa ie tů  uži a  že a :  zo ek 

periferní krve, 2 vzorky kost í dře ě a  zo k  l fati ké uzliny. 

Cytomorfologické nálezy dokumentují tab. 12 a obr. 18 - 27. 

Tab. 12. Cytomorfologie CLL/SLL 

Cytomorfologický typ/forma CLL – počet vzorků SLL – počet vzorků 

Typická forma CLL/SLL 

alo u ěč ý typ  

107 (79.9 %) 6 (100 %) 

Atypická forma CLL 27 (20.1 %) 0 

Varianta CLL/PL 16 (11.9 %) 0 

Pleomorfní varianta CLL 11 (8.2 %) 0 

 

Vzá é l  případy s plazmocelulární diferenciací (celkem 4 vzorky) nebo 

s příto ostí i t a toplaz ati ký h akuol  zo ek . 

Obr. 18. CLL, typický cytomorfologický nález, periferní krev, barvení May-Grünwald, Giemsa-
Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie 
Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 19. Typická CLL, plazmocelulární diferenciace, periferní krev, barvení May-Grünwald, 
Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

 

 

Obr. 20. Atypická CLL, varianta CLL/PL skupi a p ol fo tů , pe ife í k e , a e í Ma -
Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 21. Atypická CLL – varianta CLL/PL, periferní krev, barvení May-Grünwald, Giemsa-
Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie 
Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

 

 

Obr. 22. CLL, cytomorfologický nález na hranici CLL/PL a pleomorfní varianty, pleurální punktát, 
barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  
Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 23. Atypická CLL, pleomorfní varianta, (lymfocyty s jadernými atypiemi a atypiemi 
cytoplazmy), periferní krev, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á 

ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s poliklinikou 
Ha ířo , p.o., foto autora 

 

 

 

Obr. 24. Atypická CLL – pleomorfní varianta (jaderné atypie, bazofilie cytoplazmy, vakuolizace 
cytoplazmy), periferní krev, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á 

ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Nemocnice s poliklinikou 
Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 25. Atypická CLL, pleomorfní varianta (lymfocyty s cytoplazmatickými vakuolami), 
periferní krev, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í 
1000x, a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto 
autora 

 

 

 

Obr. 26. Atypická CLL, pleo o f í a ia ta střed ě elké l fo t  s jadernými atypiemi, sil ě 
bazofilní cytoplazma), kost í dřeň, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á 

ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s poliklinikou 
Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 27. SLL, infiltrace lymfatické uzliny malými zralými lymfocyty, imprint lymfatické uzliny, 
barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , archiv 
Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

7.3.1.2 Cytomorfologie lymfomu z plášťový h u ěk 

U MCL lo šetře o elke   zo ků od  pa ie tů  užů a  že :  zo ků 

pe ife í k e,  zo ků kost í dře ě,  zo k  l fati ké uzli  a 1 vzorek 

cerebrospinálního likvoru. 

Cytomorfologické nálezy dokumentuje tab. 13 a obr. 28 – 38. 

Tab. 13. Cytomorfologie MCL 

Cytomorfologický typ Počet vzorků 

Klasický MCL 18 (47.4 %) 

Varianty MCL 20 (52.6 %) 

Malo u ěč á varia ta 9 (23.6 %) 

Pleomorfní varianta 8 (21.1 %) 

Blastoidní varianta 2 (5.3 %) 

Varianta podobná MZL 1 (2.6 %) 

 

D a případ  kazo al  příto ost eoplasti ký h ele e tů podo ý h 

p ol fo tů  o . 33, 34). Jeden z případů pleo o f í a ia t  l ha akte isti ký 

výskytem bilobárních jader (obr. 35). Ve d ou případe h js e pozo o ali 

cytomorfologickou diskordanci mezi nálezem v pe ife í k i a kost í dře i klasi ký 
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MCL v periferní krvi versus pleomorfní varianta v kost í dře i a alo u ěč á a ia ta 

v periferní krvi versus pleomorfní obraz v kost í dřeni). 

Obr. 28. MCL, klasická morfologie s pře ažují í i e t o t , i p i t l fati ké uzli , barvení 
May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto autora 

 

 

 

Obr. 29. MCL, klasická morfologie s pře ažují í i e t o t  a příto ostí „ utto k ells“, 
átě  kost í dře ě, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, 

z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., 
foto autora 
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Obr. 30. MCL, alo u ěč á „CLL-like“  a ia ta, pře aha alý h z alý h l fo tů, átě  
kost í dře ě, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í 
1000x, a hi  Odděle í kli i ké he atologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto 
autora 

 

 

 

Obr. 31. MCL, alo u ěč á a ia ta, i p i t l fati ké uzli , a e í Ma -Grünwald, 
Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 32. MCL, pleo o f í a ia ta a izo tóza, a izo o fie, jade é at pie a příto ost 
ukleolů , átě  kost í dře ě, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á 
ik oskopie, z ětše í , archiv Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s poliklinikou 

Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

 

 

 

Obr. 33. MCL, pleomorfní varianta s p ol fo toid í i s   popředí jade é at pie , átě  
kost í dře ě, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í 
1000x, a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto 
autora 
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Obr. 34. MCL, pleomorfní varianta, lymfocyty s ý az ý i ukleol  podo é p ol fo tů ,  
átě  kost í dře ě, barvení May-Grünwald, Giemsa-Romano ski, s ětel á ik oskopie, 

z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., 
foto autora 

 

 

 

 

Obr. 35. MCL, pleomorfní varianta s bilobárními jádry, átě  kost í dře ě, barvení May-
Grünwald, Giemsa-Romanowski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 36. MCL, lastoid í a ia ta, átě  kost í dře ě, barvení May-Grünwald, Giemsa-
Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , archiv autora, a hi  Odděle í kli i ké 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

 

 

 

Obr. 37. MCL, lastoid í a ia ta, kost í dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-Romanowski, 
s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e 
s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 38. MCL, varianta podobná lymfomu z a gi ál í zó , átě  kost í dře ě, barvení May-
Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , archi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

7.3.1.3 Cytomorfologie CD5+ lymfomu z marginální zóny 

U CD5+ MZL lo šetře o elke  11 zo ků od 7 pa ie tů  uži a  že : 5 vzorků 

periferní krve, 4 vzorky kostní dře ě,  vzorek lymfatické uzliny a 1 vzorek 

cerebrospinálního likvoru. 

Cytomorfologické nálezy dokumentuje tab. 14 a obr. 39 – 48. 

Tab. 14. Cytomorfologie CD5+ MZL 

Cytomorfologický typ Počet vzorků 

Malo u ěč ý 3 (27.2 %) 

Malo u ěč ý s plazmocelulární diferenciací 2 (18.2 %) 

Střed ě velké či velké ly fo yty 2 (18.2 %) 

Pleomorfní 2 (18.2 %) 

Splenický lymfom s vilózními lymfocyty 2 (18.2 %) 

 

Velmi vzácný byl pleomorfní obraz u nemocné s pok očilý  o e o ě í  a a it ě 

excesivní hladinou monoklonálního imunoglobulinu G o k a titě 81 g/l (obr. 46). U této 

pa ie tk  došlo  p ů ěhu o e o ě í k transformaci lymfomu z marginální zóny do 

plazmablastického lymfomu (obr. 48). Zají a ý l též pleo o f í o az z likvoru u 
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nemocného s relapsem pri á ě odál ího CD + l fo u z marginální zóny v CNS 

(obr. 47). 

Obr. 39. CD5+ MZL, zralé lymfocyty, diskrétní nepravidelnosti cytoplazmy, periferní krev, 
barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , archiv 
Odděle í kli i ké hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

 

 

 

Obr. 40. CD5+ MZL, zralé lymfocyty s plazmocytoidní diferenciací, periferní krev, barvení May-
Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 41. CD5+ MZL, pře áž ě alo u ěč ý o az, zčásti s plazmocelulární diferenciací, kostní 
dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , 
archiv Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

 

 

 

Obr. 42. CD5+ MZL, střed ě elké l fo t  s az ače ou plaz o toid í dife e ia í, 
s jadé k  a akuoliza í toplaz , kost í dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-Romanowski, 
s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e 
s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 43. CD5+ MZL, elký l fo t se d ě a jadé k  lízký p ol fo tu,  kost í dřeň, a e í 
May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

 

 

Obr. 44. CD5+ MZL, střed ě elké l fo t  „ o o toid ího zhledu“,  pe ife í k e , a e í 
May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 45. CD5+ SMZL (SLVL), ilóz í l fo t ,  kost í dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-
Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie 
Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

 

 

Obr. 46. CD5+ MZL, pleomorfní obraz, kostní dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-
Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie 
Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 47. CD5+ MZL, pleomorfní obraz, cytospin cerebrospinálního likvoru, barvení May-
Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

 

Obr. 48. Plaz a lasti ký l fo  jakožto t a sfo a e CD5+ MZL,  imprint lymfatické uzliny, 
barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , archiv 
Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

 

7.3.1.4 Cytomorfologie difuz ího velko u ěč ého B-lymfomu 

U DLBCL l  šetře  elke   zo k  od  pa ie tů  uži a  že : 1 vzorek 

periferní krve,  zo k  kost í dře ě a 2 vzorky lymfatické uzliny.  

Cytomorfologické nálezy dokumentuje tab. 15 a obr. 49 – 53. 
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Tab. 15. Cytomorfologie DLBCL 

Cytomorfologický typ Počet vzorků 

Centroblastická varianta 2 (50 %) 

Imunoblastická varianta 1 (25 %) 

Anaplastická varianta 1 (25 %) 

 

Obr. 49. CD5+ DLBCL, infiltrace lymfatické uzliny pře ažují í i e t o last  s výraznými 
jadérky,  imprint lymfatické uzliny, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á 

ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s poliklinikou 
Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

Obr. 50. CD5+ DLBCL, infiltrace imuno last , kost í dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-
Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie 
Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 51. CD5+ DLBCL, i u o lasti ká a ia ta, kost í dřeň, barvení May-Grünwald, Giemsa-
Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie 
Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

 

 

 

Obr. 52. CD5+ DLBCL, leuke iza e e t o lastů, pe ife í k e , barvení May-Grünwald, 
Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 53. CD5+ DLBCL, anaplastická varianta, imprint lymfatické uzliny, barvení May-Grünwald, 
Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

 

 

7.3.1.5 Cytomorfologie neklasifikovatelných CD5+ B-lymfoidních neoplázií 

V této skupi ě lo šetře o celkem 7 zo ků od 7 pa ie tů  uži a  že :  zo ků 

periferní krve,  zo ek kost í dře ě.  

Cytomorfologické nálezy dokumentuje tab. 16.  

Tab. 16. C to o fologie e skupi ě eklasifiko atel ý h z alý h CD + B-lymfoidních neoplázií 

Cytomorfologický typ Počet vzorků 

Malo u ěč ý 4 (57.1 %) 

Malo u ěč ý s plazmocelulární diferenciací 1 (14.3 %) 

Střed ě velké či velké ly fo yty 1 (14.3 %) 

Pleomorfní 1 (14.3 %) 

 

7.3.1.6 Výsk t orfologi ký h t pů zralý h CD -pozitivních neoplázií 

Údaje o ýsk tu jed otli ý h to o fologi ký h t pů  analyzovaném souboru jsou 

shrnuty v tab. 17.  
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Tab. 17. Cytomorfologické typy u zralých CD5+ B-lymfoidních neoplázií (%) 

Cytomorfologický 

typ 

CLL SLL MCL CD5+ 

MZL 

CD5+ 

DLBCL 

Neklasifikovatelné 

CD5+ B-lymfomy 

Malo u ěč ý 53.7 3.0 4.5 2.5 0 2.5 

Malo u ěč ý 

s prolymfocyty 

8.0 0 0 0 0 0 

Centrocytoidní 0 0 9.0 0 0 0 

Pleomorfní 5.5 0 4.0 1.0 0 0.5 

Blastoidní 0 0 2.0 0 1.5 0 

Střed í/velké 

lymfocyty 

0 0 0.5 1.0 0 0 

Vilózní lymfocyty 0 0 0 1.0 0 0 

Anaplastický 0 0 0 0 0.5 0 

 

Nejčastější  to o fologi ký  t pe   sou o u l t p alo u ěč ý ásledo a ý  

t pe  pleo o f í . Ostat í to o fologi ké t p  se sk tl  zá ěji. Malo u ěč ý 

t p se sk tl u še h diag osti ký h skupi . Pleo o f í t p se sk tl u še h 

diagnostických skupin s výjimkou SLL a CD5+ DLBCL. Výskyt ostatních 

to o fologi ký h t pů l li ito á  – alo u ěč ý t p s prolymfocyty se vyskytl 

pouze u CLL, centrocytoidní typ pouze u MCL, blastoidní typ pouze u MCL a CD5+ 

DLBCL, typ se střed í i/ elký i l fo t  pouze u MCL a CD + MZL, t p s vilózními 

lymfocyty pouze u CD5+ MZL a anaplastický typ pouze CD5+ DLBCL. 

. .  Výsledky a alýzy průtokovou yto etrií 

7.3.2.1 Imunofenotyp chronické lymfocytární leukémie a lymfomu z malých lymfo tů 

U CLL lo šetře o elke   zo ků od  pa ie tů  užů a  že :  

zo k  pe ife í k e,  zo ků kost í dře ě,  zo k  l fati ké uzli  a  zo k  

pleurálního punktátu.  

Zastoupe í CD + ele e tů e zo í h CLL lo ásledují í: minimum 20.4 %, 

maximum 98.6 %, p ů ě  .  %, medián 76.9 %.  
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U SLL lo šetře o elke   zo ků od  pa ie tů  uži a  že a :  zo ek 

pe ife í k e,  zo k  kost í dře ě a  zo k  l fati ké uzli . 

Zastoupe í CD + ele e tů e zo í h SLL lo následující: minimum 6.7 %, 

maximum 85.4 %, p ů ě  .  %, medián 66.5 %.  

Údaje o poziti itě a p ů ě é i te zitě fluo es e e MFI  jed otli ý h diag osti ký h 

z aků jsou u ede   tab. 18. 

Tab. 18. Poziti ita a hod ot  MFI diag osti ký h a ke ů u CLL/SLL 

Diagnostický znak Pozitivita - 

počet vzorků 

(%) 

Minimum 

MFI 

Maximum 

MFI 

Prů ěr MFI Medián MFI 

CD19 172 (99.4) 459 7151 2373 2096 

CD20 (APC-Cy7) 172 (99.4) 109 7178 957 627 

CD20 (PerCp-Cy5.5) 172 (99.4) 129 15338 1789 1256 

Kappa 80 (50.0) 141 2965 510 390 

Lambda 63 (39.4) 141 3085 808 614 

Null sIg 17 (10.6) NA NA NA NA 

CD22 128 (74.0) -29 5732 1285 1032 

CD79b 76 (43.9) 42 4952 757 576 

CD23 142 (82.1) 111 5815 1587 1304 

FMC7 5 (2.9) 59 4280 383 267 

CD5 173 (100) 480 27322 8548 7476 

CD10 0 (0) -8 673 32 20 

CD25 68 (39.3) 51 3570 862 740 

CD35 21 (12.1) 79 2680 448 265 

CD38 66 (38.2) 1 9060 1167 445 

CD43 157 (90.8) 27 5844 2237 2063 

CD11c 22 (12.7) 13 1093 240 185 

CD95 0 (0) -27 786 68 43 

CD103 0 (0) 99 262 166 159 

CD200 170 (98.3) 3 19672 5275 4582 

 

Pozitivita povrchové exprese pan-B a ke ů CD  a CD20 byla konstantním rysem 

té ěř še h a al zo a ý h případů CLL a SLL, i te zita e p ese CD  la ětši o ě 
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nízká, medián MFI u CD19 byl cca  šší ež u CD . Intenzita exprese CD20 se lišila 

podle použitého fluo o h o u. Znak CD22 byl pozitivní u 74.0 % zo ků ětši o ě 

ízká ú o eň e p ese , CD79b se vyskytl u 43.9 % zo ků ětši o ě ízká ú o eň 

exprese). Při šetře í e p ese po ho ý h lehký h řetěz ů i u oglo uli ů leh e 

pře ažo al  kappa+ případ  (50 : 39.4 %), i te zita e p ese lehký h řetěz ů la da 

la šší ež u lehký h řetěz ů kappa. U 10.6 % případů e lo ož é zhlede  

k e t é ě ízké úrovni exprese o ou t pů lehký h řetěz ů i u oglo uli ů s jistotou 

rozhodnout, který z i h pře ažuje (null typ). Z ak CD  ěl ětši ou sokou ú o eň 

exprese, v souboru se nevyskytl CD5- egati í případ CLL ani SLL. Pozitivita znaku CD23 

byla v souboru typická ( .  % zo ků), negativita tohoto znaku byla na druhou stranu 

ejčastější  dů ode  s íže í odo ého skó e dle Matutes. FMC7 byl pozitivní pouze 

u 2.9 % šetře ý h zo ků, podo ě ízký ýsk t ěl z ak CD11c (12.7 %).  Marker 

CD  l ětši o ě pozitivní .  % zo ků  se střed í ú o í e p ese. Z ak CD  se 

nevyskytl u žád ého pa ie ta, stej ě tak to u lo i u z aků CD  a CD . E p ese 

CD25 byla variabilní (pozitivita u cca 1/  zo ků, střed í i te zita e p ese), pozitivita 

markeru CD35 byla okrajovým jevem. CD38 byl pozitivní u .  % zo ků,  zčásti i 

s vysokou intenzitou e p ese. V soká ú o eň e p ese a ke u CD  la 

ha akte isti ký  se  té ěř še h šetře ý h případů. Z hodnocení exprese 

jed otli ý h a ke ů plý á, že u čitá variabilita intenzity exprese byla obecným 

se  i u sil ě e p i o a ý h z aků, p o příklad tuto skuteč ost doku e tuje e u 

e p ese lehký h řetěz ů kappa, CD  a CD  (obr. 54-56).  

CLL skóre bylo následující: hodnota 3 – 9x, hodnota 4  - 38x, hodnota 5 – 120x 

pod o ě iz ta . 9). Při hod o e í CLL skó e kázalo .  % případů CLL skó e 5, 

.  % případů skó e  a .  % případů se skó e 3. Ta .  podá á též přehled o 

f ek e i at pi ký h i u ofe ot pů. Ve skupi á h s CLL skó e ,  a  js e se za ěřili 

a e p esi z aků CD , CD22, CD38, CD43 a CD200. Pozo o ali js e zřetel é ozdíl  

v exp esi z aků CD , CD22 a CD43 ve skupinách s CLL skóre 5, 4 a 3. Vysoká intenzita 

e p ese CD  a CD  a egati ita CD  l  podstat ě častější u CLL  ež u CLL  a 

CLL5. Negati ita CD  se sk tla pouze u ojedi ělý h případů se skó e , še h  

případ  se skóre 4 a 3 byly CD200-pozitivní. Výskyt atypií imunofenotypu (CLL skóre 3 a 
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4 a/nebo vysoká exprese CD20 a/nebo CD22) u CLL l častější u CLL s atypickou 

cytomorfologií (tab. 20). 

Tab. 19. CLL skóre dle Matutes, frekvence at pi ký h i u ofe ot pů a exprese CD20, CD43, 

CD38 a CD200 u CLL 

Hodnota       

CLL skóre 

Počet 

případů 

(%) 

Atypický 

imunofe-

notyp 

Počet 

případů 

(%) 

Vysoká 

exprese 

CD20 (%) 

Vysoká 

exprese 

CD22   (%) 

Pozitivita 

CD38 (%) 

Negativita 

CD43 (%) 

Negativita 

CD200 (%) 

  Počet případů (%) 

5 71.9   0 5.2 6.7 34.8 1.7 4.3 

 

4 

 

22.8  

CD23- 16.7  

7.9 

 

 

15.7 

 

42.2 

 

13.2 

 

0 Vysoká 

exprese 

lambda 

5.6 

FMC7+ 1.2 

 

3 

 

5.3  

23- a 

FMC7+ 

1.9  

 

77.8 

 

 

44.4 

 

 

33.3 

 

 

66.7 

 

 

0 Vysoká 

exprese 

CD79b a 

kappa 

1.9 

CD23- a 

vysoká 

exprese 

lambda 

1.2 

CD23- a 

vysoká 

exprese 

kappa 

0.6 

 

Tab. 20. Souvislost cytomorfologie CLL s atypií imunofenotypu CLL 

Cytomorfologie CLL Výskyt ( % ) Atypie imunofenotypu ( %) 

Typická CLL 79.9 31.8 

Atypická CLL 20.1 74.1 

- CLL/PL 11.9 87.5 

- Pleomorfní CLL 8.2 54.5 
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Obr. 54. Va ia ilita e p ese lehký h řetěz ů kappa u CLL  případů CLL, dvouparametrové dot-
plot diag a , e p ese lehký h řetěz ů kappa a s islé ose, gati g z B-l fo tů, logaritmická 
škála e p ese a o ou osá h), archiv Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s poliklinikou 
Ha ířo , p.o. 

                   

                                          

 

 

Obr. 55. Va ia ilita e p ese z aku CD  u CLL  případ  CLL, dvouparametrové dot-plot 
diagramy CD19/CD5, exprese CD5 na svislé ose, gating z l fo tů, loga it i ká škála e p ese 
na obou osách), a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o. 
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Obr. 56. Variabilita exp ese z aku CD  u CLL  případ  CLL, dvouparametrové dot-plot 
diagramy CD19/CD200, exprese CD200 na svislé ose, gating z l fo tů, loga it i ká škála 
exprese na obou osách), a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o ice s poliklinikou 
Ha ířo , p.o. 

                                                    

 

7.3.2.2 Imunofenotyp lymfomu z plášťový h u ěk 

U MCL lo šetře o elke   zo ků od  pa ie tů  užů a  že :  zo ků 

pe ife í k e,  zo ků kost í dře ě,  zo k  l fati ké uzli  a  vzorek 

cerebrospinálního likvoru. 

Zastoupe í CD + ele e tů e zo í h MCL bylo následující: minimum 5.6 %, 

maximum 97.9 %, p ů ě  68.4 %, medián 80.1 %.  

Údaje o poziti itě a p ů ě é i te zitě fluo es e e jed otli ý h diag osti ký h z aků 

jsou uvedeny v tab. 21. 
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Tab. 21. Poziti ita a hod ot  MFI diag osti ký h a ke ů u MCL 

Diagnostický znak Pozitivita - 

počet vzorků 

(%) 

Minimum 

MFI 

Maximum 

MFI 

Prů ěr MFI Medián MFI 

CD19 38 (100.0) 767 5563 1997 1589 

CD20 (APC-Cy7) 38 (100.0) 866 16894 6194 12922 

CD20 (PerCp-Cy5.5) 38 (100.0) 2158 30941 12922 11672 

Kappa 11 (55.0) 251 8309 2421 1925 

Lambda 9 (45.0) 602 30499 6816 3711 

CD22 36 (94.7) 210 32090 3266 2125 

CD79b 37 (97.4) 658 12120 3270 2617 

CD23 0 (0) -38 517 129 89 

FMC7 32 (84.2) 174 13454 3596 2368 

CD5 32 (84.2) 214 17658 5128 5369 

CD10 1 (2.6) -118 1116 47 19 

CD25 25 (65.8) 17 3980 1165 946 

CD35 20 (52.6) 157 6336 1390 1067 

CD38 31 (81.6) 84 30759 7593 5598 

CD43 10 (26.3) 0 5106 973 579 

CD11c 3 (7.9) -51 868 99 46 

CD95 0 (0) 10 264 82 71 

CD103 0 (0) 98 785 218 183 

CD200 3 (7.9) 109 3118 696 530 

 

Pozitivita povrchové exprese pan-B a ke ů CD , CD , CD  a CD  s vysokou 

intenzitou byla konstantním rysem u 94.7 – 100 % analyzovaných zo ků MCL. Nej šší 

intenzitu exprese z i h kazo al z ak CD  ediá  MFI í e ež  šší ež u CD  

a CD  a  šší ež u CD . I te zita e p ese CD  se lišila podle použitého 

fluorochromu. Při šetře í e p ese po ho ý h lehký h řetěz ů i u oglo uli ů 

leh e pře ažo al  kappa+ případ  (55 : 45 %), i te zita e p ese lehký h řetěz ů 

la da la zřetel ě šší ež u lehký h řetěz ů kappa  šší ediá  MFI . 

V jed o  ze zo ků pe ife í k e e lo ož é u čit do i ují í lehký řetěze  ull 

typ), ve zo ku kost í dře ě téhož pa ie ta šak la p okázá a do i a e lehký h 

řetěz ů la da případ zařaze  jako t p la da . Z ak CD  ěl ětši ou sokou 
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ú o eň e p ese, o še  i  naše  sou o u js e pozo o ali tři CD5- egati í případ  (6 

zo ků  MCL. FMC7 b l poziti í u ětši  případů a kazo al el i a ia il í ú o eň 

e p ese. Ma ke  CD  l ětši o ě egati í. Poziti ita z aku CD  se e sk tla u 

žád ého pa ie ta, stej ě tak to u lo i u z aků CD , CD95 a CD103. Exprese CD25 

byla variabilní (poziti ita u /  zo ků , marker CD35 byl pozitivní u polo i  zo ků 

ětši ou ižší ú o eň e p ese . CD  l ětši o ě poziti í s vysokou intenzitou 

exprese. Vzácná byla pozitivita CD10 s nízkou úrovní exprese u jediného z případů (obr. 

57).  S pozitivitou CD  js e se setkali pouze u  případů  zo ků  jede  případ 

s sokou a jede  případ s ižší ú o í e p ese, iz íže). CLL skóre bylo následující: 

hodnota 0 - 5x, hodnota 1 - 20x, hodnota 2 - 9x, hodnota 3 – 3x, hodnota 4  - 1x. 

Z hodnocení exprese jed otli ý h a ke ů plý á, že a ia ilita i te zit  e p ese la 

o e ý  se  i u sil ě e p i o a ý h z aků (obr. 58-60). Pozo uhod é lo, že 

jeden z případů MCL kazo al i u ofe ot p příz ač ý p o CLL (CD19+CD5+CD23-

CD79b-dimFMC7-CD200+lambda-dim, skóre 4 dle Matutes), v jiném z případů l 

imunofenotyp velmi blízký CD5-negativnímu lymfomu z marginální zóny. Oba tyto 

případ  se z ačo al  příto ostí z aku CD . 

Obr. 57. Pozitivita CD10 u MCL (dvouparametrové dot plot diagramy, CD20 na vodorovné a 
CD10 na svislé ose, gating z B-l fo tů, loga it i ká škála e p ese a o ou osá h , a hi  
Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o. 
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Obr. 58. Variabilita exprese znaků CD  a CD  dvouparametrové dot plot diagramy, CD20 na 
vodorovné a CD22 na svislé ose, gating z B-l fo tů, loga it i ká škála e p ese a o ou 
osách), a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o. 

 

 

Obr. 59. Variabilita exprese znaku CD5 (dvouparametrové dot plot diagramy, CD19 na 
vodorovné a CD5 na svislé ose, gating z B-l fo tů, loga it i ká škála e p ese a o ou 
osách), a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o. 

 

 

Obr. 60. Variabilita e p ese z aků CD  a CD  (dvouparametrové dot plot diagramy, CD20 na 
vodorovné a CD38 na svislé ose, gating z B-l fo tů, loga it i ká škála e p ese a o ou 
osách), a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o. 
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7.3.2.3 Imunofenotyp CD5+ lymfomu z marginální zóny 

U CD5+ MZL lo šetře o elke   zo ků od  pa ie tů  uži a  že :  zo ků 

pe ife í k e,  zo k  kost í dře ě,  zo ek l fati ké uzli  a  zo ek 

cerebrospinálního likvoru. 

Zastoupe í CD + ele e tů e zo í h CD4+ MZL bylo následující: minimum 17.3 %, 

maximum 88.2 %, p ů ě  .  %, medián 46.2 %.  

Údaje o poziti itě a p ů ě é i te zitě fluo es e e jed otli ý h diag osti ký h z aků 

jsou uvedeny v tab. 22. 

Tab. 22. Poziti ita a hod ot  MFI diag osti ký h a ke ů u CD5+ MZL 

Diagnostický znak Pozitivita - 

počet vzorků 

(%) 

Minimum 

MFI 

Maximum 

MFI 

Prů ěr MFI Medián MFI 

CD19 11 (100.0) 1300 5698 2775 2619 

CD20 (APC-Cy7) 11 (100.0) 252 13046 5758 4912 

CD20 (PerCp-Cy5.5) 11 (100.0) 446 15318 10197 11225 

Kappa 6 (85.7) 544 22142 4792 1626 

Lambda 1 (14.3) 3140 3140 3140 3140 

CD22 10 (90.9) 460 7243 2597 1651 

CD79b 11 (100.0) 1453 28441 8425 4304 

CD23 0 (0) 56 261 121 99 

FMC7 7 (63.6) 379 6517 2697 1993 

CD5 10 (90.9) 464 18036 5027 1720 

CD10 0 (0) 4 52 30 29 

CD25 6 (54.5) 671 4912 1515 826 

CD35 2 (18.2) 153 3819 868 566 

CD38 4 (36.3) -62 9665 1580 506 

CD43 1 (9.1) 7 1212 324 175 

CD11c 5 (45.4) 121 1453 312 163 

CD95 2 (18.2) 7 2836 602 118 

CD103 0 (0) 121 388 226 210 

CD200 7 (63.6) 192 7198 3327 2037 
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Pozitivita povrchové exprese pan-B a ke ů CD , CD , CD  a CD  la 

ko sta t í  se  té ěř še h a al zo a ý h případů CD5+ MZL. Intenzita exprese 

CD  la soká, áso ě pře šují í e p esi ostat í h pa -B z aků. Intenzita exprese 

CD  se lišila podle použitého fluo o h o u. Při šetře í e p ese po ho ý h 

lehký h řetěz ů i u oglo uli ů ý az ě pře ažo al  kappa+ případ  (86 : 14 %), 

i te zita e p ese lehký h řetěz ů la da la o ě o šší ež u lehký h řetěz ů 

kappa. Null t p e p ese po ho ý h lehký h řetěz ů i u oglo uli ů nebyl pozorován. 

Z ak CD  ěl ětši ou střed í ú o eň e p ese, do souboru e l  zařaze  CD -

negati í případ  MZL s výjimkou vzorku periferní krve nemocné s pozitivitou znaku 

CD  a eoplasti ký h uňká h kost í dře ě a l fati ké uzli . Znak CD23 se 

e sk tl u žád ého z šetře ý h zo ků stej ě jako markery CD10 a CD103. FMC7 byl 

pozitivní u 63.6 % zo ků pře áž ě se střed í ú o í e p ese. Ma ke  CD  l poziti í 

u 36.3 % zo ků s po ě ě a ia il í i te zitou e p ese. Podo ě to u lo u z aku 

CD , kte ý l o še  e p i o á  u 54.5 %. CD11c l příto e  u 45.4 % vzorků, 

ú o eň e p ese la ízká. Vzá ě se vyskytla pozitivita CD95, CD35 a CD43. Marker 

CD  l příto e  u 63.6 % zo ků s ětši o ě střed í ú o í e p ese. CLL skóre u 

kategorie CD5+ MZL bylo následující: hodnota 1 – 5x,  hodnota 2 - 6x.  

7.3.2.4 Imunofenotyp CD5+ difuz ího velko u ěč ého B-lymfomu 

U CD5+ DLBCL l  šetře  elke   zo k  od  pa ie tů  uži a  že :  zo ek 

pe ife í k e,  zo k  kost í dře ě a  zo k  l fati ké uzli .  

Zastoupe í CD + ele e tů e zo í h CD5+ DLBCL bylo následující: minimum 12.7 

%, maximum 79.4 %, p ů ě  .  %, medián 30.2 %.  

Údaje o poziti itě a p ů ě é i te zitě fluo es e e jed otli ý h diag osti ký h z aků 

jsou uvedeny v tab. 23. 
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Tab. 23. Poziti ita a hod ot  MFI diag osti ký h a ke ů u CD5+ DLBCL 

Diagnostický znak Pozitivita - 

počet vzorků 

(%) 

Minimum 

MFI 

Maximum 

MFI 

Prů ěr MFI Medián MFI 

CD19 4 (100.0) 1663 5702 3174 2666 

CD20 (APC-Cy7) 3 (75.0) -102 6587 4152 4235 

CD20 (PerCp-Cy5.5) 4 (100.0) 658 14279 7654 7839 

Kappa 4 (100.0) 1771 6348 5049 5624 

Lambda 0 (0)     

CD22 4 (100.0) 2502 7411 4501 4045 

CD79b 4 (100.0) 3963 12055 7995 7980 

CD23 0 (0) 130 318 205 188 

FMC7 3 (75.0) 747 4763 1974 1193 

CD5 4 (100.0) 895 14069 7530 7578 

CD10 1 (25.0) -78 1011 358 250 

CD25 3 (75.0) 335 2718 1232 937 

CD35 1 (25.0) 375 1399 740 593 

CD38 3 (75.0) 981 26915 12178 10407 

CD43 1 (25.0) 0 9740 2531 192 

CD11c 0 (0) 347 649 536 574 

CD95 2 (50.0) 230 1189 785 861 

CD103 0 (0) 102 800 295 139 

CD200 3 (75.0) 889 6198 2582 1621 

 

Pozitivita povrchové exprese pan-B a ke ů CD , CD , CD  a CD  la 

ko sta t í  se  té ěř še h a al zo a ý h případů CD5+ DLBCL, eji te zi ější 

byla exprese u CD  a CD , ej ižší u CD . I te zita e p ese CD  se lišila podle 

použitého fluo o h o u. Vše h  případ  l  kappa+. Z ak CD  ěl ětši ou 

sokou ú o eň e p ese. Z ak CD  se e sk tl u žád ého z šetře ý h zo ků 

stej ě jako a ke  CD  a CD .  % zo ků lo poziti í a FMC  pře áž ě 

střed í ú o eň e p ese , CD  soká i te zita e p ese , CD  ízká ú o eň e p ese  

a CD  ětši ou střed í ú o eň e p ese . U  % zo ků byla pozorována exprese 

CD  ízká ú o eň e p ese). Znak CD43 se sk tl zá ě stej ě jako CD  a CD . 

CLL skóre u kategorie DLBCL bylo následující: hodnota 1 – 3x, hodnota 2 - 1x. 
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Výpo ěd í hod ota a alýz  la li ito á a alý  počte  případů CD + DLBCL 

v souboru. 

7.3.2.5 Imunofenotyp neklasifikovatelných CD5+ B-lymfoidních neoplázií 

V této skupi ě lo šetře o elke   zo ků od  pa ie tů  uži a  že ): 6 zo ků 

pe ife í k e,  zo ek kost í dře ě. 

Zastoupe í CD + ele e tů e zo í h eklasifiko atel ý h z alý h CD + l foid í h 

neoplázií bylo následující: minimum 11.1 %, maximum 54.0 %, p ů ě  .  %, medián 

50.8 %.  

Údaje o poziti itě a p ů ě é i te zitě fluo es e e jed otli ý h diag osti ký h z aků 

jsou uvedeny v tab. 24. 

Tab. 24. Poziti ita a hod ot  MFI diag osti ký h a ke ů u eklasifiko atel ý h případů 

Diagnostický znak Pozitivita - 

počet vzorků 

(%) 

Minimum 

MFI 

Maximum MFI Prů ěr MFI Medián MFI 

CD19 7 (100.0) 881 6340 3088 2038 

CD20 (APC-Cy7) 7 (100.0) 1031 9786 4700 4961 

CD20 (PerCp-Cy5.5) 7 (100.0) 4939 18237 9936 8612 

Kappa 6 (85.7) 635 5271 2297 2150 

Lambda 1 (14.3) 8690 8690 8690 8690 

CD22 7 (100.0) 1671 7240 3651 2617 

CD79b 7 (100.0) 2001 9194 4929 4026 

CD23 1 (14.3) 0 1003 279 104 

FMC7 5 (71.4) 280 8545 2341 1324 

CD5 7 (100.0) 1760 12384 6805 5334 

CD10 0 (0) 13 31 21 23 

CD25 5 (71.4) 629 2087 1271 1245 

CD35 3 (42.9) 305 2172 1041 716 

CD38 1 (14.3) 73 3405 766 339 

CD43 0 (0) 0 921 335 321 

CD11c 0 (0) 90 324 216 218 

CD95 0 (0) 4 163 85 96 

CD103 0 (0) 111 380 218 166 

CD200 5 (71.4) 532 5283 2531 2101 
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I te p eta e álezů a alýz  i u ofe ot pu p ůtoko ou to et ií  této skupi ě la 

ko pliko á a fakte , že šlo s ej ětší p a děpodo ostí o s ěs ůz ý h 

diag osti ký h e tit. Do této skupi  ohl  ýt zařaze  případ  at pi ké CLL, 

leukemizovaného MCL, CD5+ MZL, CD5+ LPL či spíše z ela teo eti k  CD +CD - FL. 

Z tohoto dů odu zde není podán popis ha akte isti ký h sů i u ofe ot pu  této 

skupi ě. 

7.3.2.6 Hodnoty CLL skóre u jednotlivých diagnostických skupin 

Přehled hod ot CLL skó e u jed otli ý h diagnostických skupin podává tab. 25. 

Tab. 25. CLL skóre u diagnostických skupin 

CLL skóre  0 1 2 3 4 5 

Diagnostická kategorie zralých           

CD5+ B-lymfoidních neoplázií 

Počet 

vzorků 

Počet 

vzorků 

Počet 

vzorků 

Počet 

vzorků 

Počet 

vzorků 

Počet 

vzorků 

CLL 0 0 0 9 38 120 

SLL 0 0 0 0 2 4 

MCL 5 20 9 3 1 0 

CD5+ MZL 0 5 6 0 0 0 

CD5+ DLBCL 0 3 1 0 0 0 

Neklasifikovatelné 0 4 2 1 0 0 

 

U zo ků CLL a SLL d ti ě pře ažo al  hod ot  CLL skó e  a , pouze  % zo ků 

vykázalo skóre 3. 

U zo ků MCL, CD5+ MZL, CD5+ DLBCL a neklasifikovatelných zralých CD5+ B-

lymfoidních neoplázií ý az ě pře ažo al  hod ot  CLL skó e -2, u MCL se ýji eč ě 

sk tlo CLL skó e  a , e skupi ě eklasifiko atel ý h případů pak skó e . 

7.3.2.7 Srov á í i u ofe ot pový h r sů ezi jed otlivý i diag osti ký i e tita i a 

základě MFI 

. . . .  Selek e případů pro ko para i 

Imunofenotypové rysy jednotlivých diagnostických skupin byly porovnány a základě 

povrchové exprese a al zo a ý h a ke ů hod ocené pomocí MFI. Po před hozí  
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hod o e í ozdílu MFI a al zo a ý h z aků ezi jed otli ý i ko pa t e t  u CLL 

pe ife í k e , kost í dřeň, l fati ká uzli a , kte é ep okázalo statisti k  ýz a é 

rozdíly v jejich expresi, byl p o s o á í á  žd  jede  zo ek od každého 

e o ého, ětši ou šlo o zo k  pe ife í k e. Komparace se týkala diagnostických 

skupi  CLL + SLL čet ě ozdílů ezi podskupi a i s CLL skóre 4+5 a 3), MCL a CD5+ 

MZL. Případ  CD5+ DLBCL e l  do s o á í zařaze  zhlede  k jejich nízkému 

počtu stej ě jako případ  eklasifiko atel é z dů odu ez á é ko eč é diag óz . 

7.3.2.7.2 Srovnání CLL/SLL a MCL 

Při s o á í i te zit  e p ese a al zo a ý h a ke ů ezi CLL/SLL a MCL la u 

CLL/SLL p okázá a šší intenzita e p ese z aků CD , CD , CD , CD  a CD  a 

ižší intenzita e p ese z aků CD , CD , FMC , CD , CD , CD22 a lehký h řetěz ů 

kappa ež u MCL (tab. 26). Rozdíly v i te zitě e p ese ostat í h šetřo a ý h 

a ke ů e l  statisticky významné.  

Tab. 26. Markery se statisticky významnými rozdíly MFI mezi CLL/SLL a MCL 

Wilcoxonů  test  Lineární ddCq (95 % interval spolehlivosti - CI) 

CLL/SLL MCL 

Znak p-hodnota B-
Hochberg 

P ů ě  CIdolní CIhorní P ů ě  CIdolní CIhorní 

CD23 2.55x10
-12 

3.57x10
-11

 1574 1396.28 1751.72 138.1 86.57 189.63 

CD200 1.41x10
-11 

8.94x10
-11

 5150 4680.36 5619.64 822.3 518.83 1125.77 

CD20 1.91x10
-11 

8.94x10
-11

 955.1 784.51 1125.69 6852 4865.05 8838.95 

CD79b 4.72x10
-11 

1.65x10
-10

 777.7 661.81 893.59 3622 2597.71 4646.29 

FMC7 4.69x10
-10 

1.31x10
-9

 390 312.77 467.23 3730 2328.35 5131.65 

CD43 6.73x10
-8 

1.57x10
-7

 2283 2088.24 2477.76 709 397.85 1020.15 

CD35 2.16x10
-7 

4.31x10
-7

 445.3 370.35 520.25 1565 890.87 2239.13 

CD38 2.96x10
-7

 5.18x10
-7

 1089 854.4 1323.6 7301 4621.92 9980.08 

CD22 1.75x10
-5

 2.72x10
-5

 1320 1164.37 1475.63 4329 1363.27 7294.73 

CD11c 1.05x10
-4

 1.47x10
-4

 254.5 218.06 290.94 136 31.93 240.07 

CD5 9.87x10
-3

 1.26x10
-2

 8562 7680.31 9443.69 5332 3478.36 7185.64 

Kappa 4x10
-2

 4.67x10
-2

 258.1 199.48 316.72 1294 417.15 2170.85 

 

Obr. 61 ukazuje dist i u i hod ot MFI a al zo a ý h a ke ů u po o á a ý h 

diagnostických skupin. 
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Obr. 61. Dist i u e hod ot MFI u lehký h řetěz ů kappa a la da, z aků CD , CD , CD , 
CD5, CD23, FMC7, CD35, CD38, CD43, CD25, CD11c a CD200; diagramy typu box-plot, 
diagnostická kategorie na ose x, hodnoty MFI na ose y (CLL/SLL vs. MCL) 
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7.3.2.7.3 Srovnání CLL/SLL a CD5+ MZL 

Při s o á í i te zit  e p ese a al zo a ý h a ke ů ezi CLL/SLL a CD5+ MZL byla u 

CLL/SLL p okázá a šší intenzita e p ese z aků CD , CD  a CD  a ižší intenzita 

e p ese z aků CD , CD , FMC , CD , CD  a lehký h řetěz ů kappa ež u CD5+ 

MZL (tab. 27). Rozdíly v i te zitě e p ese ostat í h šetřo a ý h a ke ů e l  

statisticky významné. 

Tab. 27. Markery se statisticky významnými rozdíly MFI mezi CLL/SLL a CD5+ MZL 

Wil o o ů  test Lineární ddCq (95 % interval spolehlivosti - CI) 
CLL/SLL CD5+ MZL 

Znak p-
hodnota 

B-
Hochberg 

P ů ě  CIdolní CIhorní P ů ě  CIdolní CIhorní 

CD79b 1.2x10-5 1.24x10-4 777.7 661.81 893.59 10440 2988.89 17891.11 

CD23 1.77x10-5 1.24x10-4 1574 1396.28 1751.72 144.9 84.02 205.78 

CD20 3.15x10-5 1.47x10-4 955.1 784.51 1125.69 5899 2987.04 8810.96 

CD43 5.68x10-5 1.83x10-4 2283 2088.24 2477.76 289.9 -23.68 603.48 

FMC7 6.52x10-5 1.83x10-4 390 312.77 467.23 2067 496.93 3637.07 

Kappa 5.19x10-4 1.21x10-3 258.1 199.48 316.72 5798 -115.2 11711.2 

CD35 3.87x10-3 7.74x10-3 445.3 370.35 520.25 1092 189.7 1994.3 

CD22 1.84x10-2 3.23x10-2 1320 1164.37 1475.63 3127 1141.88 5112.12 

CD5 2.28x10-2 3.54x10-2 8562 7680.31 9443.69 4571 310.07 8831.93 

 

Obr. 62 ukazuje dist i u i hod ot MFI a al zo a ý h a ke ů u po o á a ý h 

diagnostických skupin. 
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Obr. 62. Distribuce hodnot MFI u lehký h řetěz ů kappa, z aků CD , CD , CD , CD , 
CD23, FMC7, CD35, CD38, CD43, CD25, CD11c a CD200; diagramy typu box-plot, diagnostická 
kategorie na ose x, hodnoty MFI na ose y (CLL/SLL vs. CD5+ MZL) 
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7.3.2.7.4 Srovnání MCL a CD5+ MZL 

Při s o á í i te zit  e p ese a al zo a ý h a ke ů ezi MCL a CD5+ MZL byla u 

MCL p okázá a šší e p ese z aku CD38 a ižší e p ese z aků CD11c a CD79b ež u 

CD5+ MZL (tab. 28). Rozdíly v i te zitě e p ese ostat í h šetřo a ý h a ke ů 

nebyly statisticky významné. 

Tab. 28. Markery se statisticky významnými rozdíly MFI mezi MCL a CD5+ MZL 

Wilcoxonů  test Lineární ddCq (95 % interval spolehlivosti - CI) 
MCL CD5+ MZL 

Znak p-
hodnota 

B-
Hochberg 

P ů ě  CIdolní CIhorní P ů ě  CIdolní CIhorní 

CD11c 8.03x10
-3

 0.11 136 31.93 240.07 409.7 60.75 758.65 

CD38 1.9x10
-2

 0.13 7301 4621.92 9980.08 2103 -435.43 4641.43 

CD79b 3.58x10
-2

 0.17 3622 2597.71 4646.29 10440 2988.89 17891.11 

 

Obr. 63 ukazuje dist i u i hod ot MFI a al zo a ý h a ke ů u po o á a ý h 

diagnostických skupin. 
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Obr. 63. Dist i u e hod ot MFI u lehký h řetěz ů kappa, z aků CD , CD , CD , CD , 
CD23, FMC7, CD35, CD38, CD43, CD25, CD11c a CD200; diagramy typu box-plot, diagnostická 
kategorie na ose x, hodnoty MFI na ose y (MCL vs. CD5+ MZL) 
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7.3.2.7.5 Srovnání podskupin CLL (podskupina s CLL skóre 4+5 a podskupina s CLL skóre 

3) 

Při s o á í i te zit  e p ese a al zo a ý h a ke ů ezi CLL4+5 a CLL3 byla u 

CLL4+5 p okázá a šší i te zita z aků CD  a CD  a ižší i te zita e p ese z aků 

CD20, CD79b a FMC  ež u CLL3 (tab. 29). Rozdíly v i te zitě e p ese ostat í h 

šetřo a ý h a ke ů e l  statisti k  ýz a é. 

Tab. 29. Markery se statisticky významnými rozdíly MFI mezi CLL4+5 a CLL3 

Wilcoxon test Lineární ddCq (95 % interval spolehlivosti - CI) 

CLL3 CLL4+5 

Znak p-
hodnota 

B-
Hochberg 

P ů ě  CIdolní CIhorní P ů ě  CIdolní CIhorní 

CD20 1.79x10-4 2.5x10-3 2634 1711.18 3556.82 819.4 677.23 961.57 

FMC7 4.72x10-4 3.3x10-3 912.2 463.96 1360.44 355.2 279.03 431.37 

CD43  3.23x10-3 1.51x10-2 1105 101.02 2108.98 2348 2154.32 2541.68 

CD23 8.69x10-3 3.04x10-2 939.1 146.16 1732.04 1618 1434.02 1801.98 

CD79b 2.15x10-2 6.02x10-2 2034 823.25 3244.75 686.5 606.2 766.8 

 

Obr. 64 ukazuje dist i u i hod ot MFI a al zo a ý h a ke ů u po o á a ý h 

diagnostických skupin. 
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Obr. 64. Dist i u e hod ot MFI u lehký h řetěz ů kappa a la da, z aků CD , CD , CD , 
CD5, CD23, FMC7, CD35, CD38, CD43, CD25, CD11c a CD200; diagramy typu box-plot, 
diagnostická kategorie na ose x, hodnoty MFI na ose y (CLL3 vs. CLL4+5) 
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7.3.2.8 V hod o e í difere iál ě diag osti kého pote iálu dvojko i a í a 

trojko i a í i for ativ í h arkerů u CLL/SLL, MCL a CD5+ MZL 

Mate ati ký  odele  l  s užití  MFI sta o e  d ojko i a e a 

t ojko i a e a ke ů, kte é s u čitou mírou správnosti navzájem rozlišo al  

jed otli é diag osti ké jed otk . Na základě f ek e e ýsk tu diag osti ký h 

a ke ů e d ojko i a í h a t ojkombinacích a s ohlede  a ýše popsa ou 

statisti kou ýz a ost ozdílů  jejich expresi mezi diagnostickými skupinami byly 

definovány znaky s ej šší dife e iál ě diag osti kou i fo ač í hod otou 

eji fo ati ější a ke . Klíčo é i fo ati í a ke  l  zo aze  po o í sítě.  

7.3.2.8.1 Diferenciální diagnostika CLL/SLL a  MCL 

V rámci diferenciální diagnostiky CLL/SLL a MCL existovalo celkem 91 dvojkombinací 

a ke ů ozlišují í t to jed otk  se správností ej é ě .  %, a  t ojko i a í 

a ke ů ozlišují í t to jed otk  se správností ej é ě 90.4 %.  

V rámci diferenciální diagnostiky CLL/SLL a MCL existovalo celkem 28 dvojkombinací 

z aků, kte é t to jed otk  ozlišil  se správností ej é ě 94.4 %. Mezi tě ito 

dvojkombinacemi se vyskytovaly znaky: FMC7 – 9x , CD20 – 8x,  CD200 – 7x, CD79b – 

6x, CD38 – 6x, CD23 – 5x, CD43 – 4x, CD11c – 3x, CD5 – 2x, lambda – 2x, CD25 – 1x, 

CD22 – 1x, CD35 – 1x, kappa – 1x. 9 ejužiteč ější h d ojko i a í MFI shrnuje tab. 

30. 
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Tab. 30. Dvojkombinace MFI diag osti ký h a ke ů ozlišují í CLL/SLL a MCL se správností 

ej é ě .  % 

Marker 1 Marker 2 Chy ovost zařaze í diag ózy %  

CD200 CD23 2.2 

CD23 FMC7 2.8 

CD200 CD79b 2.8 

CD200 CD43 3.4 

CD23 CD20 3.4 

CD79b CD5 3.4 

CD200 FMC7 3.9 

CD20 CD38 3.9 

CD79b FMC7 3.9 

 

V rámci diferenciální diagnostiky CLL/SLL a MCL existovalo celkem 50 trojkombinací 

z aků, kte é t to jed otk  ozlišil  se správností ej é ě 99.4 %. Mezi tě ito 

trojkombinacemi se vyskytovaly znaky: CD200 – 32x, CD23 – 28x, FMC7 – 16x, CD79b – 

10x, CD43 – 9x, CD5 – 9x, CD11c – 7x, CD20 – 6x, CD25 – 5x, CD35 – 5x, CD22 – 4x, 

lambda – 4x, kappa – 3x, CD38 – 2x. 3 ejužiteč ější trojkombinace MFI shrnuje tab. 

31. 

Tab. 31. Trojkombinace MFI diag osti ký h a ke ů ozlišují í CLL/SLL a MCL se správností 100 

% 

Marker 1 Marker 2 Marker 3 Chy ovost zařaze í diag ózy %  

CD23 FMC7 CD43 0 

CD23 CD20 CD43 0 

CD23 CD43 CD11c 0 

 

S ohlede  a sesta u z aků se statisti ký i ozdíl  MFI ezi CLL/SLL a MCL a ýše 

u ede é údaje lze oz ačit a ke  CD , CD , FMC , CD , CD , CD43 a CD38 za 

znaky s ej šší dife e iál ě diag osti kou i fo ač í hod otou při ozliše í CLL a 

MCL. A solut ě ejčastější i z ak   kombinacích byly CD23 a CD200. Tato kombinace 

sp á ě odlišila CLL/SLL a MCL  .  % případů. Přidá í kte éhokoli ze z aků CD , 
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FMC , CD , CD , CD , CD , CD , CD , CD , CD  a lehký h řetěz ů kappa 

e o la da z ýšila sp á ost odliše í CLL/SLL a MCL ad  %.  Vý ě  

eji fo ati ější h a ke ů p o odliše í CLL/SLL a MCL g afi k  z ázo ňuje obr. 65. 

Obr. 65. Vý ě  eji fo ati ější h a ke ů p o odliše í CLL/SLL a MCL 

                         

 

7.3.2.8.2 Diferenciální diagnostika CLL/SLL a CD5+ MZL 

V rámci diferenciální diagnostiky CLL/SLL a CD5+ MZL existovalo celkem 91 

dvojkombinací a ke ů ozlišují í t to jed otk  se správností nej é ě .  % a  

trojkombinací a ke ů ozlišují í t to jed otk  se správností ej é ě 95.4 %. 

V rámci diferenciální diagnostiky CLL/SLL a CD5+ MZL existovalo celkem 28 

d ojko i a í z aků, kte é t to jed otk  ozlišil  se správností ej é ě 97.6 %. Mezi 

tě ito d ojko i a e i se sk to al  z ak : CD79b – 12x, kappa – 9x, CD20 – 4x, 

CD11c – 4x, CD25 – 4x, CD35 – 4x, FMC7 – 4x, CD23 – 3x, CD22 – 3x, CD43 – 2x, CD200 

– 1x, CD5 – 1x, CD38 – 1x, lambda 1x.  6 ejužiteč ější h d ojko i a í MFI shrnuje 

tab. 32. 
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Tab. 32. Dvojkombinace MFI diag osti ký h a ke ů ozlišují í CLL/SLL a CD5+ MZL se 

správností ej é ě .  % 

Marker 1 Marker 2 Chybovost zařaze í diag ózy %  

CD79b FMC7 0.6 

Kappa CD20 1.2 

CD23 CD79b 1.2 

CD79b CD20 1.2 

CD79b CD11c 1.2 

CD79b CD25 1.2 

 

V rámci diferenciální diagnostiky CLL/SLL a CD5+ MZL existovalo celkem 53 

trojko i a í z aků, kte é t to jed otk  ozlišil  se správností ej é ě 99.4 %. Mezi 

tě ito t ojkombinacemi se vyskytovaly znaky: CD79b – 32x, CD23 – 28x, CD43 – 20x, 

FMC7 – 12, CD20 – 8x, CD11c – 8x, CD35 – 7x, kappa – 6x, CD25 – 6x, CD200 – 6x, CD38 

– 5x, CD22 – 4x, CD5 – 4x. 13 ejužiteč ější h trojkombinací MFI shrnuje tab. 33. 

Tab. 33. Trojkombinace MFI diag osti ký h a ke ů ozlišují í CLL/SLL a CD5+ MZL se 

správností 100 % 

Marker 1 Marker 2 Marker 3 Chy ovost zařaze í diag ózy %  

Kappa CD23 CD79b 0 

Kappa CD23 CD43 0 

Lambda CD23 CD79b 0 

CD200 CD23 CD79b 0 

CD23 CD79b FMC7 0 

CD23 CD79b CD38 0 

CD23 CD79b CD35 0 

CD23 CD79b CD43 0 

CD23 CD79b CD25 0 

CD23 CD79b CD22 0 

CD23 CD79b CD11c 0 

CD23 CD35 CD43 0 

CD79b CD43 CD11c 0 
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S ohlede  a sesta u z aků se statisti ký i ozdíl  MFI ezi CLL/SLL a CD5+ MZL a 

ýše u ede é údaje lze oz ačit a ke  CD79b, CD23, CD43, FMC7, CD20, CD11c, 

CD35 a lehké řetěz e kappa a lambda za znaky s ej šší dife e iál ě diag osti kou 

i fo ač í hod otou při ozliše í CLL/SLL a CD5+ MZL. A solut ě ejčastější i z ak  

v kombinacích byly CD23 a CD79b. Tato ko i a e sp á ě odlišila CLL/SLL a CD5+ 

MZL v .  % případů. Přidá í kte éhokoli ze z aků CD , FMC , CD , CD , CD , 

CD , CD , CD , CD  a lehký h řetěz ů kappa e o la da z ýšila sp á ost 

odliše í CLL/SLL a MZL a  %. Vý ě  eji fo ati ější h a ke ů p o odliše í 

CLL/SLL a CD5+ MZL g afi k  z ázo ňuje obr. 66. 

Obr. 66. Vý ě  eji fo ati ější h a ke ů p o odliše í CLL/SLL a CD + MZL 

                 

 

7.3.2.8.3 Diferenciální diagnostika MCL a CD5+ MZL 

V rámci diferenciální diagnostiky MCL a CD5+ MZL existovalo celkem 91 dvojkombinací 

a ke ů ozlišují í t to jed otk  se správností ej é ě .  % a  t ojko i a í 

a ke ů ozlišují í t to jed otk  se správností ej é ě 74.1 %. 

V rámci diferenciální diagnostiky MCL a CD5+ MZL existovalo celkem 10 dvojkombinací 

z aků, kte é t to jed otk  ozlišil  se správností nejmé ě 88.9 %. Mezi tě ito 

dvojkombinacemi se vyskytovaly znaky: CD200 – 4x, CD11c – 4x, CD23 – 2x, CD25 – 2x, 

CD38 – 2x, kappa – 2x, CD20 – 1x, CD22 – 1x, CD79b – 1x, CD35 – 1x. 10 

ejužiteč ější h d ojko i a í MFI shrnuje tab. 34. 
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Tab. 34. Dvojkombinace MFI diag osti ký h a ke ů ozlišují í MCL a CD5+ MZL se správností 

ej é ě .  % 

Marker 1 Marker 2 Chy ovost zařaze í diag ózy %  

CD200 CD11c 7.4 

CD38 CD22 7.4 

CD25 CD11c 7.4 

Kappa CD200 11.1 

Kappa CD79b 11.1 

CD200 CD38 11.1 

CD200 CD35 11.1 

CD23 CD25 11.1 

CD23 CD11c 11.1 

CD20 CD11c 11.1 

 

V rámci diferenciální diagnostiky MCL a CD5+ MZL existovalo celkem 27 trojkombinací 

z aků, kte é t to jed otk  ozlišil  se správností ej é ě 92.6 %. Mezi tě ito 

trojkombinacemi se vyskytovaly znaky: CD200 – 9x, CD11c – 9x, CD79b – 8x, CD25 – 8x, 

CD43 – 8x, FMC7 – 8x, CD38 – 6x, kappa – 5x, CD35 – 5x, CD23 – 4x, lambda – 3x, CD5 

– 2x, CD22 – 2x.  8 ejužiteč ější h t ojko i a í MFI shrnuje tab. 35. 

Tab. 35. Trojkombinace MFI diagnosti ký h a ke ů ozlišují í MCL a CD5+ MZL se správností 

ej é ě 6.3 % 

Marker 1 Marker 2 Marker 3 Chy ovost zařaze í diag ózy %  

CD200 CD43 CD25 1.2 

CD5 CD43 CD22 1.2 

CD200 CD79b CD38 3.7 

CD23 FMC7 CD5 3.7 

CD79b CD35 CD22 3.7 

FMC7 CD38 CD35 3.7 

CD38 CD43 CD25 3.7 

CD38 CD25 CD11c 3.7 
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S ohlede  a sesta u z aků se statisti ký i ozdíl  MFI ezi MCL a CD5+ MZL a ýše 

u ede é údaje lze oz ačit a ke  CD200, CD79b, CD25, CD38, CD43 a CD11c za znaky 

s ej šší dife e iál ě diag osti kou i fo ač í hod otou při ozliše í MCL a CD5+ 

MZL. Absolut ě ejčastější i z ak   kombinacích byly CD200, CD79b, CD25, CD23. 

Nejužiteč ější i t ojko i a e i l  ko i a e z aků CD200, CD43 a CD25 a 

ko i a e z aků CD , CD  a CD . U žád ého z tě hto z aků o še  dří e u ede á 

analýza neshledala statisticky významný rozdíl v i te zitě e p ese ezi MCL a CD + 

MZL. Vý ě  eji fo ati ější h a ke ů p o odliše í MCL a CD + MZL g afi k  

z ázo ňuje obr. 67. Mí a diag osti ké ejistot  při ozliše í MCL a CD5+ MZL je 

podstat ě šší ež u odliše í CLL/SLL od MCL a CD5+ MZL.  

Obr. 67. Vý ě  eji fo ati ější h a ke ů p o odliše í MCL a CD + MZL 

                

 

7.3.2.8.4 Grafi ké z ázor ě í rozdílů e prese eji for ativ ější h arkerů odlišují í h  

CLL/SLL, MCL a CD5+ MZL 

Výše l  defi o á  eji fo ati ejší a ke  i u ofe ot pu s dife e iál ě 

diagnostickým významem mezi CLL/SLL, MCL a CD5+ MZL. Rozdíly v jejich expresi u 

tě hto jed otek z ázo ňuje obr. 68. 
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Obr. 68. Dist i u e hod ot MFI u z aků CD , CD79b, CD23, FMC7, CD38, CD43, CD11c, 
CD200; diagramy typu box-plot, diagnostická kategorie na ose x, hodnoty MFI na ose y (CLL/SLL 
vs. MCL vs.CD5+ MZL) 
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7.3.2.8.5 Rozdíly imunofenotypu CLL3 a CLL4+5 

Při po o á í CLL +  a CLL  se  kombinacích MFI ejčastěji sk to al  z ak  CD , 

CD  a CD . Ko i a e CD  a CD  sp á ě odlišila CLL +  a CLL   96.8 % 

případů. Ko i a e CD  a CD  sp á ě odlišila CLL +  a CLL   96.8 % případů. 

Přidá í ěkte ého ze z aků CD5, FMC7, CD23, CD25, kappa a lambda z ýšilo sp á ost 

odliše í CLL 4+5 a CLL3 nad 98 %. Vý ě  eji fo ati ější h a ke ů p o odliše í 

CLL4+5 a CLL3 g afi k  z ázo ňuje obr. 69. 
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Obr. 69. Vý ě  eji fo ati ější h a ke ů p o odliše í CLL +  a CLL  

             

 

7.3.2.9 Vizualizace expresního profilu imunofenotypu CLL/SLL, MCL, CD5+ MZL a 

neklasifikovatelných zralých CD5-pozitivních neoplázií pomocí datových sítí  

Rozdíly imunofenotypového expresního profilu CLL, MCL a CD5+ MZL byly 

vizualizovány pomocí datových sítí. U ístě í každého případu  dato é síti od áželo 

ko i a i e p ese še h a al zo a ý h z aků jádře é jako MFI.  Dato é sítě p o 

celý analyzovaný soubor a pro skupiny MCL a CD5+ MZL ukazují obr. 70 a obr. 71. 

Z tě hto dato ý h sítí je zřej é, že CLL a MCL a CLL a CD5+ MZL předsta ují jed otk  

s významnými vzájemnými rozdíly imunofenotypového expresního profilu. 

Imunofenotyp MCL a CD5-pozitivního MZL je záje ě daleko podo ější a i přes 

užití po ě ě ši okého i u ofe ot pizač ího pa elu e istují problémy při 

spolehlivém odliše í tě hto jed otek. Rozliše í jed otli ý h diag osti ký h jed otek 

lo přehled ější  síti s e p es í i dat  še h z aků ežli  síti s expresními daty 

eji fo ati ější h a ke ů. Neklasifiko atel é případ  l  s ý  i u ofe ot pem 

ej ližší CD5+ MZL (obr. 72). Dato á síť ko st uo a á p o případ  CLL ukazuje 

po ě ě ho oge í i u ofe ot po ý e p es í p ofil p o případ  s CLL skó e  a  

(obr. 73). Vzá é případ  CLL se skó e  e kazo al  u ikát í a jed ot ý e p es í 

profil imunofenotypu. St uktu a dato é sítě MCL postuluje příto ost i i ál ě  

podskupi  pa ie tů. Ide tifika e a ližší ha akte istika tě hto podskupi  a o jas ě í 

event. souvislosti s p ů ěhe  o e o ě í žaduje další a alýz . Rozliše í 
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jednotlivých jednotek s užití  dato é izualiza e založe é a sítí h ycházející z MFI 

a al zo a ý h z aků je daleko přes ější ežli jeji h ozliše í s užití  sta da d ího 

hod o e í a základě poziti it / egati it . I fo a e o st uktuře analyzovaných dat je 

ko ple ější a přes ější, podo ost záz a ů je kalkulo á a ohe  přes ěji. 

Vizualiza e p ostřed i t í  sítí vycházejících z MFI a al zo a ý h z aků poskytuje 

oz a itější i fo a e o ztazí h a su st uktu á h sk tý h  datech. 

 

Obr. 70. Datové sítě pro celý analyzovaný soubor; 70a) síť s užití  še h z aků 
(pozitivita/negativita), 70b) síť s užití  eji fo ati ější h z aků poziti ita/ egati ita , 

70c) síť s užití  še h z aků (MFI), 70d) síť s užití  eji fo ati ější h z aků (MFI); (CLL 

– fialo ě, MCL – odře, CD5+ MZL – zele ě   

 

                70a)                                                                             70b)                         

 

 

              70c)                                                                       70d) 
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Obr. 71. Dato á síť u MCL a CD5+ MZL; 71a  síť s užití  še h z aků poziti ita/ egati ita , 
71b) síť s užití  eji fo ati ější h z aků pozitivita/negativita), 71c) síť s užití  še h 
z aků MFI , d) síť s užití  eji fo ati ější h a ke ů MFI ;  (MCL – odře, CD5+ MZL 

– zele ě  

 

                   71a)                                                                           71b) 

             

                    71c)                                                                   71d 

                    

O . . Dato á síť u MCL, CD5+ MZL a eklasifiko atel ý h případů (MCL – odře, CD5+ MZL 

– zele ě, eklasifiko atel é případ  – če e ě   
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Obr. 73. Dato á síť u CLL; 73a  síť s užití  še h z aků poziti ita/ egati ita , b) síť 
s užití  eji fo ati ější h z aků poziti ita/ egati ita , c) síť s užití  še h z aků 

(MFI), 73d) síť s užití  eji fo ati ější h a ke ů MFI ;  (CLL5 – žlutě, CLL  – o a žo ě, 
CLL3 – če e ě  

 

                  73a)                                                                                  73b) 

             

 

              73c)                                                               73d) 
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8. Diskuze  

8.1 Cytomorfologie zralých CD5-pozitivních B-lymfoidních neoplázií 

C to o fologi ké šetře í á  rámci diferenciální diagnostiky CD5-pozitivních B-

l fop olife a í stej ě důležité ísto jako ostat í diag osti ké odalit , elkou 

výhodou je rychlost, šeo e á dostup ost a ízká e a této etod . CD5-pozitivní B-

l foid í i eoplázie jsou ha akte isti ké z ač ou pest ostí to o fologického 

obrazu a dále fakte , že ezi jed otli ý i diag osti ký i e tita i e istuje po ě ě 

elký přek  tologi kého álezu. Jed otli é to o fologi ké t p  a a ia t  jsou 

diskutovány íže a jsou zasaze  do ši šího ko te tu tologické diferenciální 

diagnostiky tě hto e o í. V o e é o i ě lze ko stato at, že záje é odliše í řad  

jed otek pouze a to o fologi ké  základě ůže ýt z ač ě o tíž é až e ož é. 

Malo u ěč ý typ včet ě typu s plazmocelulární diferenciací se vyskytuje u typické 

CLL, SLL, u alo u ěč é a ia t  MCL, u MZL a také u LPL a FL. V analyzovaném 

souboru byl tento mo fologi ký t p ejčastější a l pozorován u 79.1 % zo ků CLL, u 

še h případů SLL, u 45.4 % zo ků CD5+ MZL a 23.6 % zo ků MCL ětši a a ia t í h 

forem). V případě eklasifiko atel ý h případů šlo o ětši o ý tologi ký ález (71.4 

%). Literatura udává frekvenci typické morfologie u CLL při liž ě u  % případů, ož 

bylo v souladu s výskytem v analyzovaném souboru (89, 90, 91). Lite á í údaje ho oří 

o frekvenci výskytu alo u ěč é arianty MCL do 5 % (92, 93), najdeme ale i údaj o 25 

% výskytu MCL v případě hod o e í zo ků kost í dře ě u alo u ěč ý h CD -

pozitivních B-l fo ů 94 . Větši a p a í zohledňuje při o fologi ké  hod o e í 

MCL zejména histologickou analýzu, spolehlivé údaje o cytomorfologii jsou omezené, 

v tě hto studiích je popiso á  ýsk t alo u ěč é a ia t  MCL až   % případů (95, 

96). U lymfomu z a gi ál í zó  t oří alo u ěč ý o az ětši u případů, t pi ká je 

u čitá hete ogenita cytologi kého álezu, častá je plazmocelulární diferenciace, malá 

pří ěs at pi ký h ětší h l fo tů a též ep a idel osti ok aje toplaz  „ iloid í“ 

lymfocyty) (55, 56, 58, 59, 97, 98, 99). Vzhledem k časté plaz o elulá í dife e ia i 

ůže ýt vel i složité rozliše í ezi MZL a LPL, a to i s podporou imunofenotypizace 

(59, 98, 99). Je tře a ít a pa ěti, že alo u ěč ý cytomorfologický nález lze 

pozorovat též u T-l fo ů, zej é a pe ife ího T- u ěč ého l fo u, alo u ěč é 
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varianty T-prolymfoc tá í leuké ie a také ěkte ý h případů hepatosple i kého T-

u ěč ého l fo u.  

Malo u ěč ý typ s prolymfocyty je ha akte isti ký p o případ  at pi ké CLL – 

varianty CLL/PL. A it á í h a i e počtu p ol fo tů v periferní krvi p o odliše í 

CLL/PL a B-PLL je stanovena na 55 %. Vzá ě lze alézt pří ěs ele e tů podo ý h 

p ol fo tů  také u případů MCL a MZL 6, 100). V analyzovaném souboru byl u CLL 

nalezen takový morfologický obraz (CLL/PL) u 11.9 % zo ků. V případě CLL udá á 

literatura výskyt CLL/PL mezi 10-14 % (89, 90, 91), ož korespondovalo s údaji 

z analyzovaného souboru. Tato a ia ta at pi ké CLL je často spoje a s trisomií 12 

nebo komplexní i z ě a i ka ot pu zah ují í i tuto ge eti kou z ě u. 

Příto ost CLL/PL je u CLL egativním prognostickým faktorem  (89, 91, 101, 102). 

Prolymfocytární/prolymfocytoidní typ se z ačuje zastoupe í  p ol fo tů ezi 

l fo t  pe ife í k e přesahují í   %; je příz ač ý p o B-PLL. Případ B-PLL nebyl 

v analyzovaném souboru pozorován. Vzá ě lze alézt tologi ký o az připo í ají í 

B-PLL u MCL. T to případ   ěl  ýt řazeny k pleo o f í a ia tě MCL , 103). 

V a al zo a é  sou o u se sk tl   případ  p ol fo toid í o fologie u MCL. 

V ši ší diferenciální diagnostice nelze opomenout raritní T-prolymfocytární leukémii, 

jejíž to o fologi ký o az ůže ýt z ela ide ti ký s B-PLL.  

Centrocytoidní typ s jadernými atypiemi t oří al ou část případů MCL klasi ký MCL . 

V analyzovaném souboru se vyskytl u 45.4 % zo ků MCL. Literatura udává výskyt 

klasického MCL mezi 46 % a 87 % še h případů MCL 92, 93, 96, 104). Vzá ě lze 

e t o toid í o az pozo o at též u MZL 6), tento jev nebyl v analyzovaném 

souboru pozorován. 

Pleomorfní typ lze nalézt u pleomorfní varianty atypické CLL, pleomorfní varianty MCL 

a ojedi ělý h případů MZL. V analyzovaném souboru byl pleomorfní typ 

cytomorfologie d uhý  ejčastější  o aze  a vyskytl se u 8.  % zo ků CLL, .  % 

zo ků MCL a .2 % zo ků CD + MZL.  U eklasifiko atel ý h případů šlo o ojedi ělý 

cytologický nález. V lite atuře se popisuje ýsk t pleo o f í a ia t  at pi ké CLL 

kolem 7 % a zdů azňuje se její negativní prognostický význam (89, 91). V případě MCL 

se udává frekvence pleomorfní varianty 5.9 % - 9.6 % a ag esi í kli i ký p ů ěh této 
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varianty (92, 93, 96, 104). Do této katego ie  ěl  ýt řaze  také případ  MCL 

s morfologií podobnou B-PLL (100, 103). U MZL se výskyt pleomorfní cytologie 

po ažuje za zá ý (56). Rozdíly mezi údaji o výskytu z analyzovaného souboru a z 

lite atu  jsou s ětlitel é ozdílností etod  tologie, histologie , počte  případů 

MCL a CD5+ MZL v souboru a subjektivitou morfologického hodnocení. V ši ší  

ko te tu lze u ést, že pleo o f í tologi ký o az se ůže vyskytnout také u 

alo u ěč é a ia t  T-prolymfocytové leukémie. 

Typ se střed ě velký i ly fo yty e o „ o o ytoid í i“ ly fo yty lze nalézt u 

lymfomu z marginální zóny, v souboru se vyskytl u 18.2 % zo ků MZL. Literatura 

po ažuje tuto to o fologii u MZL spíše za zá ost ). Je ož o ji pozorovat také 

e zá ý h případe h MCL a ia ta podo á l fo u z a gi ál í zó ), 

v analyzovaném souboru byl nalezen jedi ý tako ý případ. Ve skupi ě 

neklasifiko atel ý h případů šlo též o ojedi ělý tologi ký nález. 

Typ s vilózními lymfocyty je specifický pro splenický lymfom z marginální zóny (subtyp 

splenický lymfom s vilózními lymfocyty). V analyzovaném souboru se vyskytly  případ  

této jednotky. Lite atu a popisuje ýsk t ilóz í h l fo tů u elké části SMZL, často 

jako diskrétní nález. Také u ostatních forem MZL jsou nepravidelnosti okraje 

toplaz  el i časté „ iloid í“ l fo t . Je tře a zdů az it, že dist i u e ý ěžků 

toplaz  e usí ýt žd  u ipolá í e o ipolá í. (55, 56, 57, 58). V ši ší 

dife e iál í diag osti e je tře a odlišit lasato u ěč ou leuké ii a její a ia t í 

formu.  

Blastoidní typ včet ě velko u ěč ého typu centroblastického a imunoblastického se 

vyskytuje u blastoidní varianty MCL, DLBCL a e zá ý h případe h t a sformace CLL 

v DLBCL.  Případ  lastoid í a ia t  MCL ohou připo í at akut í leuke ii e o 

DLBCL. V a al zo a é  sou o u t ořila lastoid í a ia ta .3 % zo ků MCL případ  

l  el i podo é i u o lasti ké a ia tě DLBCL . Frekvence výskytu blastoidní 

varianty MCL se v lite atuře udá á  ši oké  ozpt lu .  % - 39 % případů MCL (43, 45, 

92, 93, 96, 100, 102, 103, 104), ož od áží již dří e z í ě é ozdíl  ezi použitý i 

etoda i a alýz  to o fologie, histologie  a též i te p etační nejednotnost mezi 

jednotlivými specialisty.  případ  DLBCL l  předsta o á  e t o lasti kou 

a ia tou a jede  případ i u o lasti kou a ia tou. Tyto varianty jsou u DLBCL 
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ejčastější (1, 105, 106, 107, 108). Transformace CLL v DLBCL nebyla v analyzovaném 

souboru zaznamenána. Podobný cytomorfologický obraz mohou mít folikulární lymfom 

ššího g adi gu a  ši ší  ko te tu též ěkte é T- u ěč é l fo , apř. pe ife í T-

u ěč ý l fo , líže espe ifiko a ý, a též blastická plazmocytoidní neoplázie 

z de d iti ký h u ěk.  

Anaplastický typ je charakteristický pro anaplastickou variantu DLBCL, kterou je nutno 

odlišit od a aplasti kého elko u ěč ého l fo u. V analyzovaném souboru se nalezl 

jede  případ anaplastické varianty CD5+ DLBCL.    

Intratumorózní morfologická variabilita 

Dynamická variabilita individuálních iologi ký h last ostí ádo u je šeo e ě 

z á ou skuteč ostí a dotýká se jeho morfologického charakteru, imunofenotypu, 

genetického profilu, alterací protinádorového imunitního dozoru, mikroprostředí 

nádoru i jeho klinického chování. Tato intratumorózní a ia ilita á časo ý a íst í 

oz ě , tj. p o ě li ost last ostí nádoru v p ů ěhu jeho ý oje a ěhe  léč  a 

součas ě též e iste e ozdílů mezi jednotlivými kompartmenty nádoru. Dokladem 

popsaného faktu v analyzovaném souboru jsou pozorované rozdíly cytomorfologického 

álezu u ěkolika případů CLL at pi ká CLL  periferní krvi s typickou cytomorfologií 

v kost í dře i ,  případů MCL (klasický MCL v periferní krvi versus pleomorfní varianta 

v kost í dře i a alo u ěč á a ia ta  periferní krvi versus pleomorfní obraz v kostní 

dře i  a  případů MZL alo u ěč ý o az  periferní krvi a l fati ké uzli ě 

s pleomorfním obrazem v kost í dře i, alo u ěč ý o az  kost í dře i a pleo orfní 

obraz v cerebrospinálním likvoru). Intratumorózní variabilita je tedy významným 

faktorem, který musíme brát do úvahy při dife e iál í diag osti e l fo ů. 

8.2 Imunofenotyp zralých CD5-pozitivních B-lymfoidních neoplázií 

8.2.1 Konstrukce diagnostického panelu 

I u ofe ot pizač í ha akte istika z alý h B-lymfoidních neoplázií je dnes 

ko ple ější dík  užití ši ší h t pizač í h pa elů (109). Vlastní diagnostický panel 

byl sestaven s ohlede  a dří e z í ě á lite á í dopo uče í , , . Vzhledem 

k potře ě u i e zál osti použití zahrnoval panel také markery pro diagnostiku 

lasato u ěč é leuké ie CD , CD , CD  a další z ak  s pote iále  zpřes ě í 
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dife e iál í diag ostik  CD , CD , CD , CD . Při t o ě pa elu la částeč ě 

užita také dopo uče í skupi  Eu oFlow (109, 110). Jedním z ý hodisek l  též  

te h i ké ož osti použitého p ůtoko ého to et u. 

. .  Diag osti ký výz a  a alyzova ý h arkerů 

Znak CD5 byl vzhledem k definici analyzovaného souboru exprimován s pře ažují í 

sokou i te zitou e p ese u še h a al zo a ý h případů CLL/SLL, MZL, DLBCL a 

ětši  případů MCL. Byl prokázán statisticky významný rozdíl v i te zitě e p ese 

tohoto znaku mezi CLL/SLL a MCL a CLL/SLL a CD5+ MZL.  případ  MCL l  CD -

negativní (diskuzi k at pi ké u MCL iz íže . I fo ati í hod ota e p ese z aku při 

dife e iál í diag osti e epatřila ezi ej šší. CD -pozitivita je zcela charakteristická 

pro CLL/SLL a MCL, u ostatních zralých B- u ěč ý h eoplázií se sk tuje daleko 

é ě často, jak lo pod o ě u ede o v kapitole  a . Přesto usí ýt každý případ 

CD5-pozitivní B-l foid í eoplázie posuzo á  ko ple ě s vědo í  e iste e 

zá ější h CD -pozitivních lymfoproliferací (B-PLL, MZL, DLBCL, LPL, FL a BL) 

Pan-B-lymfocytární znaky CD19, CD20, CD22 a CD79b ěl  ozdíl ou ú o eň e p ese 

e skupi ě CLL/SLL a v ostatních skupinách. Ve skupi ě CLL/SLL byla intenzita exprese 

tě hto z aků ý az ě ižší ež  ostatních skupinách. Analýza prokázala statisticky 

ýz a é ozdíl  i te zit  e p ese a ke ů CD , CD  a CD  ezi CLL/SLL a MCL, 

CLL/SLL a CD5+ MZL a u z aku CD  též ezi MCL a CD5+ MZL. Intenzita exprese 

CD  a CD  patřila ezi fakto  s ej šší dife e iál ě diag osti kou i fo ač í 

hod otou při ozliše í ezi CLL/SLL a MCL a mezi CLL/SLL a CD5+ MZL, totéž platilo p o 

z ak CD  při ozliše í MCL a CD5+ MZL. B l  pot ze  a upřes ě  známé údaje o 

expresi pan-B-l fo tá í h z aků u z í ě ý h diag osti ký h skupi , tj. jejich 

ízkou ú o eň e p ese u CLL a sokou ú o eň e p ese u ostat í h CD -pozitivních B-

lymfoidních neoplázií (1, 3, 5, 9, 10, 11, 12, 14, 31, 33, 34, 46, 111). Navíc se intenzita 

e p ese CD  je í jako hod ý ást oj odliše í části případů MCL a CD5+ MZL. 

Rozdíly v i te zitě e p ese lehkých řetěz ů i u oglo uli ů kappa a la da ěl  

podobný charakter jako u pan-B-l fo tá í h a tige ů. A alýza p okázala statisti k  

ýz a é ozdíl  i te zit  e p ese lehký h řetěz ů i u oglo uli ů typu kappa mezi 

CLL/SLL a MCL a CLL a CD5+ MZL, u lehký h řetěz ů la da e l ozdíl tak ý az ý. Ve 
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skupi ě CLL/SLL leh e pře ažo al t p lehký h řetěz ů kappa, epat á převaha lehkých 

řetěz ů kappa byla zaznamenáma také u MCL lite atu a udá á pře ahu la da-forem 

MCL). Lehké řetěz e kappa ý az ě pře ažo al  u případů CD5+ MZL, še h  případ  

DLBCL byly kappa-pozitivní. U CLL/SLL t ořilo  % případů ull t p, podobný nález byl 

ji ak příto e  pouze u jediného vzorku MCL. Marke  kappa patřil ezi 

eji fo ati ější a ke  při ozliše í CLL a CD5+ MZL. B l  pot ze  a upřes ě  

z á é údaje o e p esi lehký h řetěz ů i u oglo uli ů u u ede ý h diag osti ký h 

skupin, tj. jeji h klíčo ý ýz a  p o sta o e í klo alit  v případě lehký h řetěz ů Ig, 

ízkou e p esi u CLL a zřetel ou e p esi u ostat í h CD -pozitivních B-lymfoidních 

neoplázií (1, 3, 5, 9, 10, 11, 12, 14, 31, 33, 34, 46, 111). 

Znak CD23 l e p i o á  u í e ežli  % zo ků CLL/SLL, ětši ou s ízkou či střed í 

intenzitou exprese. V ostatních diagnostických skupinách se tento znak nevyskytoval 

s ýji kou jedi ého případu  kategorii neklasifikovatelných zralých CD5-pozitivních B-

lymfoidních neoplázií. Byl prokázán statisticky významný rozdíl intenzity exprese toho 

markeru mezi CLL/SLL a MCL a CLL a CD5+ MZL. Statisticky významný rozdíl v i te zitě 

exprese znaku u CD5+ MZL a MCL neexistoval. I te zita e p ese CD  patřila ezi 

faktory s ej šší dife e iál ě diag osti kou i fo ač í hod otou při ozliše í mezi 

CLL/SLL a MCL a mezi CLL/SLL a CD5+ MZL. Nepříto ost CD  la ejčastější  

áleze  u případů CLL s atypickým imunofenotypem. Pot dili a upřes ili js e klíčo ý 

dife e iál ě diag osti ký ýz a  z aku CD  u CD -pozitivních B-lymfoidních 

neoplázií uvádě ý  lite atuře, tj. jeho vysoký výskyt u CLL a spíše ojedi ělou 

příto ost u ji ý h CD -pozitivních B-lymfoidních neoplázií (1, 3, 5, 9, 10, 11, 12, 14, 

31, 33, 34, 46, 112, 113, 114, 115). E p ese CD  eodliší MCL od CD5+ MZL. 

Znak FMC7 l egati í u té ěř  % zo ků CLL/SLL, naopak byl poziti í u ětši  

MCL (84 %, soká ú o eň e p ese  a CD5+ MZL  %, střed í ú o eň e p ese , 75 % 

zo ků CD5+ DLBCL a 71.4 % eklasiko atel ý h případů. Byl prokázán statisticky 

významný rozdíl v i te zitě e p ese z aku ezi CLL/SLL a MCL a CLL/SLL a CD5+ MZL. 

Te to z ak patřil ezi eji fo ati ější a ke  při ozliše í CLL/SLL a MCL a CLL/SLL 

a CD5+ MZL. Byl potvrzen klíčo ý dife e iál ě diag osti ký význam znaku FMC7 u 

CD5-pozitivních B-l foid í h eoplázií u ádě ý  lite atuře, tj. jeho pře ažují í 
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negativitu u CLL a pře ažují í poziti itu u MCL a CD5+ MZL (1, 3, 5, 9, 10, 11, 12, 14, 31,  

33, 34, 46, 112, 113). Při odliše í MCL a CD5+ MZL nemá FMC7 valný význam. 

Znak CD35 byl analyzován z dů odu zpřes ě í diag ostik  CD5+ MZL. Byl negativní u 

87.9 % zo ků CLL/SLL, pozitivní u 52.6 % zo ků MCL ízká ú o eň e p ese , 18.2 % 

vzorků CD5+ MZL (nízká ú o eň e p ese , 25 % vzorků CD5+ DLBCL a 42.9 % vzo ků 

eklasifiko atel ý h případů. Byl prokázán statisticky významný rozdíl v i te zitě 

exprese znaku mezi CLL/SLL a MCL a CLL/SLL a CD5+ MZL. I fo ati í hod ota při 

dife e iál í diag óze šak la ižší. Z hlediska diferenciální diagnostiky CLL/SLL a 

MCL a CD5+ MZL jde o z ak edu da t í a a i při ozliše í MCL a CD5+ MZL e í příliš 

cenný. 

Znak CD38 byl pozitivní u 38.2 % zo ků CLL/SLL a .  % zo ků CD5+ MZL střed í 

ú o eň e p ese , 1.6 % zo ků MCL soká ú o eň e p ese , 75 % zo ků CD5+ DLBCL 

soká ú o eň e p ese  a alé části eklasifiko atel ý h případů. B l p okázá  

statisticky významný rozdíl v i te zitě e p ese tohoto z aku ezi CLL/SLL a MCL a MCL 

a CD5+ MZL. Te to z ak patří ezi eji fo ati ější a ke  při ozliše í CLL/SLL a 

MCL a MCL a CD5+ MZL. Lite atu a udá á ýsk t CD  až u  % případů CLL,  % 

případů MCL a  % případů SMZL 16). Z pohledu aší a alýz  se o še  intenzita 

e p ese a ke u CD  je í jako el i důležitá při ozliše í CLL/SLL a MCL a MCL a 

CD5+ MZL. 

Znak CD43 byl pozitivní u 90.8 % zo ků CLL/SLL střed í ú o eň e p ese , 26.1 % MCL 

ízká ú o eň e p ese , 25 % CD5+ DLBCL a pouze u jediného CD5+ MZL. Ve skupi ě 

eklasifiko atel ý h případů se tento znak nevyskytl. Byl prokázán statisticky 

významný rozdíl v i te zitě e p ese tohoto z aku ezi CLL/SLL a MCL a CLL a CD5+ 

MZL. Te to z ak patřil ezi ei fo ati ější a ke  při ozliše í CLL/SLL a MCL a 

CLL/SLL a CD5+ MZL. Literární údaje o expresi znaku CD43 u CD5-pozitivních B-

lymfoidních neoplázií jsou omezené, házejí ětši ou z imunohistochemických 

álezů a postulují pozitivitu CD43 také u MCL (1, 117, 118, 119). Tep e e e t ě 

pu liko a á p á e auto ů So igué a spol. (120) se pod o ě za ý ala flo -

cytometrickou analýzou exprese znaku CD43 u chronických lymfoproliferativních 

o e o ě í a prokázala pozitivní korelaci exprese CD43 a hodnot CLL skóre. Výsledky 



136 
 

této práce se shodují s aší  zjiště í  o i ořád é důležitosti tohoto markeru 

v diferenciální diagnostice CD5-pozitivních B-lymfoidních neoplázií. 

Znak CD25 byl exprimován u 39.3 % zo ků CLL/SLL střed í ú o eň e p ese , 65.8 %  

zo ků MCL střed í ú o eň e p ese , 54.5 % vzo ků CD5+ MZL ízká ú o eň e p ese  

a 75% zo ků CD5+ DLBCL a eklasifiko atel ý h případů. Nebyl prokázán statisticky 

významný rozdíl v i te zitě e p ese tohoto a ke u ezi hod o e ý i diag osti ký i 

skupinami. Také literatura udává vysoký výskyt tohoto znaku u CD5-pozitivních 

lymfoidních neoplázií v rozmezí 66 – 89 % (116). Z hlediska diferenciální diagnostiky 

tě hto ho o  lze ted  a ke  CD  po ažo at za é ě pří os ý s ýji kou odliše í 

ěkte ý h případů MCL a CD + MZL.  

Znak CD10 s ízkou ú o í e p ese js e pozo o ali pouze u jed oho případu MCL a 

jed oho případ u CD5+ DLBCL. Exprese znaku CD10 u CD5-pozitivních B-lymfoidních 

neoplázií je velmi vzácná a nejlépe je popsána v případě MCL s atypickým 

imunofenotypem (45, 46, 47, 121). 

Znak CD11c byl pozitivní pouze u 45.4 % zo ků CD5+ MZL ízká ú o eň e p ese  a 

.  % zo ků CLL. U MCL la jeho poziti ita ojedi ělá. Byl prokázán statisticky 

významný rozdíl v i te zitě e p ese tohoto z aku ezi CLL/SLL a MCL a MCL a CD5+ 

MZL, o še   této sou islosti je ut é upozo it a skuteč ost, že jde o rozdíly 

v pás u po ě ě ízký h hod ot MFI. Literatura udává pozitivitu CD11c u 4 – 89 % 

případů CLL, ečet ý h případů MCL a elké části MZL, zej é a SMZL až  %) (55, 

56, 57, 58, 119, 122, 123, 124). Z tohoto pohledu á a ke  CD  z lášt í důležitost 

zejména při ozliše í MCL a CD5+ MZL. 

Znak CD200 byl exprimován u 98.3 % zo ků CLL/SLL soká ú o eň e p ese , 63.6 %  

zo ků MZL soká ú o eň e p ese) a pouze 7.9 % zo ků MCL. U CD5+ DLBCL byl znak 

pozitivní v 75 % střed í ú o eň e p ese . Z ak l ětši o ě poziti í také e skupi ě 

eklasifiko atel ý h případů 71.4 %, střed í ú o eň e p ese . B l p okázá  statisti k  

významný rozdíl v i te zitě e p ese z aku ezi CLL/SLL a MCL. Pozorované rozdíly 

intenzity exprese mezi MCL a CD5+ MZL nebyly statisticky významné. Z ak CD  patřil 

ezi eji fo ati ější a ke  při ozliše í CLL/SLL a MCL a podle ašeho ázo u též 

mezi MCL a CD5+ MZL. Literatura z posled í h let zdů azňuje klíčo ý ýz a  e p ese 
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CD  při ozlišení CLL a MCL (15, 16, 17, 18, 125). Důležité je také zjiště í, že a ke  

CD  ý á poziti í také u ětši  případů CLL s atypickým imunofenotypem (125), 

ož lo pozo o á o též  analyzovaném souboru. V případě MZL se údaje o e p esi 

CD  ůz í, ěkte é p á e popisují e p esi CD  u MZL čet ě SMZL jako egati í 

(18, 126), v jiných pracích byla u významné části MZL p okázá a poziti ita CD  25, 

15, 127). 

Znak CD95 l do pa elu zařaze  z dů odu očekávaného zlepše í ide tifika e CD5+ 

MZL. Vyskytl se o še  pouze u d ou zo ků CD5+ MZL a d ou zo ků CD5+ DLBCL. 

Jeho dife e iál ě diag osti ký ýz a  u MZL zdů azňo a ý ěkte ý i auto  60, 61) 

lze p oto po ažo at za sporný. 

Znak CD103 nebyl prokázán u žád ého z šetře ý h případů. Te to ález do jisté í  

pot zuje údaj o soké spe ifi itě tohoto a ke u p o diag ózu lasato u ěč é 

leukémie. Na aše  p a o išti la exprese z aku CD  k o ě lasato u ěč é 

leukémie pozorována pouze v jedi é  případě CLL. 

Případ  at pi ké e p ese u ede ý h z aků jsou popsá  íže. 

8.2.3 Diagnostický význam ko i a í i for ativ í h arkerů 

V užití hod o e í i te zit  e p ese ko i a í i fo ati í h a ke ů ý az ě z šuje 

přes ost dife e iál í diag ostik  také  případě z alý h CD -pozitivních lymfoidních 

neoplázií. Z a alýz  diag osti kého pří osu expresní ú o ě dvojkombinací a 

t ojko i a í a ke ů použitý h  i u ofe ot pizač í  pa elu plý á, že za 

eji fo ati ější lze  to to ohledu po ažo at při diag osti e CLL/SLL, MCL a CD5-

pozitivního MZL znaky CD20, CD79b, CD23, CD43, CD38, CD11c, FMC7, CD200 a 

lehký h řetěz ů kappa a zej é a jeji h ko i a e. V užití tě hto ko i a í dává 

předpoklad efekti iza e i u ofe ot pizač í diag ostik  i i aliza í počtu 

šetřo a ý h z aků. Odliše í MCL od CD + MZL po o í použitého 

i u ofe ot pizač ího pa elu a k a tifika e e p ese diag osti ký h z aků lo é ě 

přes é ež odliše í CLL/SLL od MCL a odliše í CLL/SLL od CD + MZL. Další 

zpřes ě í této diferenciální diagnostiky žaduje v součas osti sta o e í kli u D , 

SOX11 a t(11; 14) pomocí imunohistochemie a molekulární cytogenetiky.  Konstrukce 

dato ý h sítí u ož ila instruktivní vizualizaci ozdílů imunofenotypového expresního 
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profilu mezi CLL/SLL, MCL a CD5+ MZL a zpřes ila jeji h záje é ozliše í op oti 

standardnímu hodnocení pozitivity/negativity exprese. Předsta uje tak ož ý p ek 

dife e iál í diag ostik  u o ý h a diag osti k  o tíž ější h případů, e oť posk tuje 

detail ější, ko ple ější a přes ější informaci o analyzovaných datech. Modely 

k a titati í ultipa a et o é i u ofe ot pizač í a alýz  předsta ují ode í 

perspektivu diagnostiky u lymfoidních neoplázií (109, 110, 128). Jednou z i h je též 

automatická interpretace expresního profilu imunofenotypu s užití  rozhodovacích 

st o ů . 

8.2.4 Diagnostický význam CLL skóre 

I v součas é do ě zůstá á CLL skó e ikají í  ást oje  dife e iál í diag ostik  CLL 

a non-CLL lymfoidních neoplázií. V analyzovaném souboru vykázalo pouze 5 % zo ků 

CLL skó e , ož je  souladu s recentními literárními údaji (118). CLL skóre 3 a 4 se 

sk tlo pouze u d ou at pi ký h případů MCL, še h  ostat í a al zo a é případ  

ěl  CLL skó e - . Ma ke  užité při ko st uk i CLL skó e patří podle aší a alýz  

ezi ei fo ati ější fakto  dife e iál í diag ostik  CLL, MCL a CD5+ MZL. 

Dife e iál ě diag osti kou ýz u předsta ují případ  s CLL skóre 3, u kterých je 

k přes é klasifika i ez t é užití ostat í h i fo ati í h a ke ů, zejména CD200 

(125, 126, 130). Vizualizace imunofenotypového expresního profilu pomocí dato é sítě 

neprokázala u ikát í či jed ot ý zo e  i u ofe ot pu u skupi  CLL s CLL skóre 3, 4 a 

5.  

8.2.5 Atypický (variantní) imunofenotyp CLL a MCL 

WHO klasifika e ádo ů he atopoeti ké a l foid í tká ě u ádí, že případ  atypické 

CLL kazují šší e p esi a tige ů CD , CD , CD  a CD  a sIg čet ě lehký h 

řetěz ů a ěkte é případ  ohou ýt také CD -negativní, CD23-negativní nebo FMC-

pozitivní (1). Z jiného pohledu lze atypickou CLL defi o at jako případ s CLL skóre 

ižší  ežli  (125 . Nejčastější at pií  rámci hodnocení CLL skóre byla u aberantních 

případů CLL egati ita CD  .  %  ásledo a á sokou e p esí lehký h řetěz ů 

i u oglo uli ů (9.0 %), pozitivita FMC7 (3.0 %) a vysoká exprese CD79b (1.8 %). 

Ostatní atypie imunofenotypu zahrnovaly vysokou intenzitu exprese CD20 (8.3 %) a 

CD22 ( .  % , kte á se často sk to ala součas ě í e ežli polo i a případů 
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s vysokou intenzitou exprese CD20 vykazovala také vysokou intenzitu exprese CD22). 

Zají a ý  zjiště í  la skuteč ost, že e skupi ě at pi ké CLL s vysokou intenzitou 

exprese CD20 se ý az ě častěji o je il  případ  s CLL skóre 3 (43 % versus 5.3 % v celé 

skupi ě CLL . Vše h  případ  at pi ké CLL l  CD -poziti í, ož popisuje též 

literatura (125 , aopak še h  zá é CD - egati í případ  CLL ěl  CLL skó e . 

Znak CD200 je ted  i ořád ě důležitý  ást oje  dife e iál í diag ostik  CLL 

s atypickým imunofenotypem a Sa des et al. po ažují diag ózu případů s CLL skóre 3 a 

součas ou CD -pozitivitou za jistou CLL (125). Zajímavým nálezem byla také 

pře ažují í CD -negativita e skupi ě CLL se skó e  .0 % versus 9.0 % v celé 

skupi ě CLL . Z tohoto pohledu izí důležitý dife e iál ě diag osti ký ýz a  e p ese 

CD43 mezi CLL se skóre 3 a CD5-pozitivními non-CLL lymfoidními neopláziemi.    

Variantní imunofenotyp MCL se vyznačuje at pi kou e p esí jed oho či í e z aků 

ha akte isti ký h p o MCL příto ost kli u D , poziti ita pa -B-lymfocytárních 

mark e ů, CD , FMC , CD ; egati ita CD , CD  a CD  6).  

Výsk t a ia t í h i u ofe ot po ý h fo e  MCL e í ýji eč ý, ěkte é p á e 

udávají jejich zastoupení až e  % še h případů MCL 6). CD5-negativní formy MCL 

ohou t ořit až  % še h případů MCL a jsou popsá  u še h o fologi ký h t pů 

MCL (42, 43, 44, 45, 46). V analyzovaném souboru se vyskytly 3 případ  CD -

egati ího MCL, u kte ý h la egati ita CD  jed oz ač ě e ifiko á a také 

imunohistochemicky. CD5- egati ita la u tě hto l fo ů jedi ou od h lkou od 

ětši o ého i u ofe ot pu MCL. E p ese z aků CD  a FMC  je důležitý  p ke  

odliše í MCL a CLL  typi ký h případe h 112, 113, 114). Pozitivita znaku CD23 se 

o še  udá á  rozmezí 0 - 45 % še h případů MCL 46, 112, 113, 114  a až  % 

případů MCL ůže ýt FMC -negativní (112, 113, 114). Pozitivita CD23 u MCL nebyla 

v analyzovaném souboru pozorována. FMC-7 byl v hodnoceném souboru negativní u 

e ši  případů  % zo ků , o še  a aše  p a o išti la popsá a sestava 

případů MCL s egati itou tohoto z aku až e  %. Vzácnou aberací imunofenotypu u 

MCL je pozitivita CD10, která je jinak typická pro FL a část DLBCL 45, 47, 121). Tato 

atypie se vyskytuje u MCL s f ek e í až  % a ůže se ko i o at s jinými 

variantami imunofenot pu, apř. s CD5-negativitou (45, 46). V analyzovaném souboru 

se nalezl  případ CD -poziti ího MCL, kte ý l součas ě FMC7-negativní. 
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V souboru se také vyskytly též ojedi ělé případ  CD -negativního MCL. V rozporu 

s ěkte ý i literárními údaji (1, 116, 117) la ětši a šetře ý h případů MCL CD -

negativní se statisticky významným rozdílem v i te zitě e p ese tohoto z aku ezi CLL 

a MCL a sokou i fo ati í hod otou i te zit  e p ese CD  při dife e iál í 

diagnostice CLL a MCL. Při diag osti ký h ozpa í h lze užít ěkte ý h é ě 

uží a ý h a ke ů, apř. CD  a CD  31, 132). Lite atu a u ádí, že e la 

prokázána souvislost výskytu variantních imunofenotypových forem MCL a jeho 

morfologických variant (46), a ani v analyzovaném souboru se takový jev nevyskytl.  

Na okraj údajů o i u ofe ot po é a ia ilitě MCL lze uvést též fakt, že u ěkte ý h 

jiných B-lymfoidních neoplázií, apř. DLBCL, se el i zá ě ůže e setkat 

s ad ě ou e p esí cyklinu D1 (133). 

V ko te tu at pi ký h i u ofe ot po ý h álezů u CLL a MCL je tře a zdů az it, že 

a ia ilita i u ofe ot pu ůže sou iset k o ě při oze é fe ot po é pest osti také 

s izot pe  a klo e  použité o oklo ál í p otilátk  a d uhe  ko jugo a ého 

fluorochromu. 

8.2.6 Intratumorózní variabilita imunofenotypu 

Dynamická variabilita individuálních biologických vlastností nádoru se týká též jeho 

imunofenotypu. Stej ě jako  případě o fologie se i u ofe ot p ůže íjet  čase 

a jeho p o ě li ost lze pozo o at též  podo ě ozdílů ezi jed otli ý i 

kompartmenty nádoru. 

Dokladem popsaného faktu v analyzovaném souboru jsou pozorované rozdíly 

i u ofe ot po ého p ofilu ezi zo k  pe ife í k e, kost í dře ě, esp. lymfatické 

uzli  či e e ospinálního likvoru u ěkolika případů CLL, MCL i MZL. Tyto rozdíly se 

týkaly exprese řad  CD a tige ů. U CLL edl  apř. k ozdílů   CLL skóre, jiným 

příklade  je případ odál ího l fo u z marginální zóny, u ěhož kontrastovala slabá 

pozitivita markeru CD  a eoplasti ký h uňká h  kost í dře i a l fati ké uzli ě 

s jeho úplnou negativitou na patologických lymfocytech periferní krve. Vzá ě se 

v a al zo a é  sou o u sk tl  též  případ  iklo ál í CLL. Také v případě 

imunofenotypu je intratumorózní variabilita důležitý  fakto e  dife e iál í 

diagnostiky lymfoidních neoplázií.   



141 
 

9. Závěry 

Zá ě  p á e s ohlede  a defi i i její h ílů  kapitole 2 jsou následující: 

1. Diagnostika zralých CD5-pozitivních B-lymfoidních neoplázií musí být komplexní 

a multidisciplinární. Jednotlivé diagnostické modality jsou komplementární a 

vykazují diagnostický synergismus. Respekt k této skuteč osti a ědo í u čité 

diagnostické nejistoty e iste e faleš ě poziti í h a faleš ě egati í h 

ýsledků  je základe  objektivní diagnostiky v hematoonkologii. Práce shrnula 

aktuální teoretické poznatky o cytomorfologii a imunofenotypu zralých CD5-

pozitivních B-lymfoidních neoplázií. 

 

2. Diagnostický i u ofe ot pizač í pa el slouží í k flow-cytometrické 

diferenciální diagnostice zralých CD5-pozitivních B-lymfoidních neoplázií 

zah o al sta o e í po ho é e p ese z aků CD , CD , CD , CD , CD , 

CD23, FMC7, CD10, CD35, CD38, CD43, CD25, CD103, CD11c, CD95 a lehkých 

řetěz ů kappa a la da. 

 
3. Na základě a alýz  to o fologie a i u ofe ot pu sou o u z alý h CD -

pozitivních B-lymfoidních neoplázií lze konstatovat: 

  

3.1 C to o fologi ké šetře í a sta o e í i u ofe ot pu p ůtoko ou to et ií 

jsou u zralých CD5-pozitivních B-lymfoidních neoplázií rychlé a komplementární 

diagnostické metody s sokou diag osti kou ýtěž ostí. U CLL je kombinace 

tě hto etod spolu s ýsledke  he og a u pl ě postačují í p o sta o e í 

ko eč é diag óz  e o i.  

3.2 V případě to o fologie z alý h CD -pozitivních B-lymfoidních neoplázií bylo 

předlože o p akti ké ozděle í a defi o a é o fologi ké t p  us adňují í 

diferenciální diagnostiku t p alo u ěč ý čet ě plaz o elulá í dife e ia e, 

alo u ěč ý t p s prolymfocyty, prolymfocytární typ, centrocytoidní typ 

s jade ý i at pie i, pleo o f í t p, t p se střed ě elký i či o o toid í i 

lymfocyty, typ s vilózními lymfocyty, blastoidní typ, anaplastický typ). CD5-pozitivní 

B-lymfoidními neoplázie jsou charakteristické znač ou pest ostí 
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cytomorfologického obrazu a mezi jednotlivými diagnostickými entitami existuje 

po ě ě elký přek  tologi kého obrazu. P oto ůže ýt záje é odliše í 

řad  případů pouze a to o fologi ké  základě z ač ě o tíž é až e ož é. 

3.3 S využití  popsa ého i u ofe ot pizač ího pa elu lo ož o velmi 

spolehli ě odlišit CLL/SLL od MCL a CLL/SLL od CD5+ MZL.  V diferenciální 

diagnostice CLL/SLL a MCL byla ej e ější a alýza i te zit  po ho é e p ese 

z aků CD200, CD23, FMC7, CD79b, CD20, CD43 a CD38, v případě ozliše í CLL/SLL 

a CD + MZL šlo o a ke  CD , CD , CD , FMC , CD , CD  a lehký řetěze  

kappa. Diag osti k  složitější ohou ýt případ  at pi ké CLL a MCL s variantním 

imunofenotypem. U nich zůstá á vynikajícím diagnostickým nást oje  pečli é 

sta o e í CLL skó e, ke kte é u přistupuje e p es í p ofil z aků CD , CD  a 

CD38. Vzá é případ  CLL se skó e  e kazo al  u ikát í a jed ot ý e p es í 

profil imunofenotypu. I přes užití po ě ě ši okého i u ofe ot pizač ího 

panelu existovaly p o lé  při spolehli é  odliše í MCL od CD -pozitivního MZL. 

Statistické rozdíly v i te zitě e p ese a al zo a ý h a ke ů e l  příliš 

ýz a é a ozliše í MCL a CD + MZL po o í ko i a í i fo ati í h a ke ů 

lo é ě přes é ežli  případě odliše í od CD5+ MZL od CLL/SLL. Přestože jde 

spíše o a gi ál í o last dife e iál í diag ostik , e oť ětši a MZL je CD -

negativní a ětši a MCL CD -pozitivní, je tře a hledat další i u ofe ot po é 

charakteristiky pro odliše í MCL a CD + MZL. Vžd  je též ut é pečli é 

to o fologi ké šetře í, p otože ález ilóz í h e o iloid í h l fo tů je 

z ač ě spe ifi ký p o sple i ký MZL. Další zpřes ě í diferenciální diagnostiky MCL 

a CD + MZL žaduje  součas osti sta o e í kli u D , SOX  a t ;  pomocí 

imunohistochemie a molekulární cytogenetiky. 

 

3.4 Diagnosticky významné rozdíly imunofenotypu mezi CLL/SLL, MCL a CD5+ MZL 

lze přehled ě izualizo at po o í datových sítí, které spolu s výsledky ostatních 

analýz poukázaly na fakt, že i u ofe ot po é diference mezi CLL/SLL a MCL a 

CLL/SLL a CD5+ MZL jsou ý az ější ežli ozdíl ezi MCL a CD5+ MZL. Rozliše í 

jednotlivých jednotek s užití  dato é izualiza e založe é a sítí h házejí í 

z MFI a al zo a ý h z aků bylo daleko přes ější ežli jeji h ozliše í s užití  
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sta da d ího hod o e í a základě poziti it / egati it . Vizualiza e 

p ostřed i t í  sítí posk tuje ko ple ější a oz a itější i fo a e o ztazí h a 

substrukturách skrytých v date h. Například st uktu a dato é sítě MCL postulovala 

příto ost i i ál ě  podskupi  pa ie tů, jeji hž ližší ha akte istika a 

o jas ě í e e t. sou islosti s p ů ěhe  o e o ě í žaduje další a alýz .  

3.5 Diag osti ká i te p eta e dat získa ý h a alýzou p ůtoko ou to et ií se 

obvykle realizuje jako komplexní expertní posouzení imunofenotypového profilu 

detekované neoplastické populace. Snaha o optimalizaci a standardizaci v této 

o lasti edla ke ko st uk i ate ati ký h odelů, jeji hž užití i i alizuje 

subjektivitu hodnocení na expertní bázi. Rutin í použití k a titati ího hod o e í 

e p es ího p ofilu žaduje další opti aliza i a že ý h biomedicínských 

odelů. Jednou z pe spekti  založe ý h a ýsled í h p á e je auto ati ká 

interpretace expresního profilu imunofenotypu s užití  rozhodovacích st o ů.  
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10. Abecední seznam zkratek 

ABC  aktivovaný B-lymfocyt 

ADP  adenosindifosfát 

AIDS  syndrom získaného selhání imunity 

ALK  anaplastic lymphoma kinase 

APC  allofykocyanin 

BCR  B- u ěč ý e epto  

C3d  C3d složka ko ple e tu 

CD  cluster of differentiation 

ČR  Česká epu lika 

BD  Becton Dickinson 

BCL2  B-cell lymphoma 2 

BCL6  B-cell lymphoma 6 

B-PLL  B-prolymfocytární leukémie 

CCND1  gen kódující cyklin D1 

CGH  komparativní genomická hybridizace 

cIgM  cytoplazmatický imunoglobulin M 

CL  cerebrospinální likvor 

CLL  chronická lymfocytární leukémie 

CLL/PL  chronická lymfocytární leukémie s prolymfocyty 

CNS centrální nervový systém 

Cy 5, 5.5, 7  cyanin 5, 5.5, 7 

Del  delece 

DLBCL  difuz í elko u ěč ý B-lymfom 

DNA  deoxyribonukleová kyselina 

EBV  Epstein – Barrové virus 

FACS  fluorescence activating cell sorting 

FITC  fluoresceinizotiokyanát 

FRET  fluorescence resonant energy transfer 

Fc  krystalizující fragment imunoglobulinu 
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FISH  fluo es e č í i  situ h idiza e 

FMC7  ko fo ač í a ia ta molekuly CD20  

FSC  forward scatter channel 

GCB  B-lymfocyt germinálního centra 

He-Cd  helium-cadmium 

IgE  imunoglobulin E 

IgH  těžký řetěze  i u oglo uli u 

IGHV  a ia il í část ge u p o těžký řetěze  i u oglo uli u 

IL-2, 3  interleukin 2, 3 

IRF4  i te fe o  egulač í fakto   

IWCLL  mezinárodní workshop o CLL 

kDa  kilodalton 

Ki-67  protein Ki-  a ke  u ěč é p olife a e  

Kr  krypton 

LH  l fohistio tá í uňk  u Hodgki o a l fo u 

LAIR-1  leukocyte assotiated immunoglobulin like receptor 1 

LPL  lymfoplazmocytární lymfom 

MALT  l fati ká tkáň aso io a á se sliz i í 

MESF  molecules of equivalent soluble fluorochrome 

MFI  p ů ě á fluo es e č í i te zita 

mFISH  oho a e á fluo es e č í i  situ h idiza e 

MCL  lymfom z plášťo ý h u ěk 

MZL  lymfom z marginální zóny 

MUM-1  t a sk ipč í fakto  ultiple elo a   

MYC  lidský homolog genu izolovaného z i u ptačí elo to atóz  

NAD  nikotinamidadenindinukleotid 

NCI-WG  National Cancer Institute – Working Group 

NGS  sekvenování nové generace 

OX-2 OX-2 membránový glykoprotein 

p  krátké raménko chromozomu 

PCR  pol e ázo á řetězo á eak e 
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PE  fykoerytrin 

Per-CP  peridinin  

PP  pleurální punktát 

q  dlouhé raménko chromozomu 

RPMI  Roswell Park Memorial Institute 

sIgD, M  povrchový imunoglobulin D, M 

SKY  spektrální karyotypování 

SLL  lymfom z alý h l fo tů 

RS  Reed-Sternberg 

SEKK  systém externí kontroly kvality 

SMZL  splenický lymfom z marginální zóny 

SmIg  surface membrane immunoglobulin 

SSC  side scatter channel 

t  translokace 

TdT  terminální deoxynukleotidyltransferáza 

TBNK  T- a B-lymfocyt a NK- uňka 

TP53  nádorový protein 53 

USA  Spojené státy americké 

WHO  S ěto á zd a ot i ká o ga iza e 

YAG  yttrio-hlinitý granát 

ZAP-70  zeta-chain-assotiated protein kinase 70 
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12. Přehled o rázků 

Obr. 1. P o ádě í átě u pe ife í k e a kost í dře ě 

Obr. 2. Struktura antigenu CD5 (B. Rodamilans a kol., 2007) (24) 
 
Obr. 3. CLL (zralé lymfocyty, Gumprechtovy stíny), periferní krev, barvení May-Grünwald, 
Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 4. CLL, prolymfocytární varianta, (zralé lymfocyty, prolymfocyty), periferní krev, barvení 
May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 5. CLL, pleomorfní varianta, (lymfocyty s jade ý i at pie i a ukleol , ok ajo é ý ěžk  
cytoplazmy), periferní krev, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á 

ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s poliklinikou 
Ha ířo , p.o., foto autora 

Obr. 6. CLL, periferní krev, imunofenotyp CD19+CD5+CD23+CD200+kappa+ CD79b-FMC7-, 
p ůtoko á to et ie dot plot diag a , selektovaná populace – lymfocyty, u povrchové 
exprese kappa, lambda selekce B-l fo tů , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Nemocnice 
s polikli ikou Ha ířo , p.o. 

Obr. 7. MCL pleo o f í a ia ta , kost í dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-Romanowski, 
s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e 
s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 8. MCL, membránová pozitivita CD5 (8a) a intracelulární pozitivita cyklinu D1 (8b), 
i u ohisto he ie, s ětel á ik oskopie, z ětše í , pu liko á o se souhlase  do . 
MUDr. Martina Tichého, CSc., Ústav klinické a molekulární patologie FNOL a LF UP v Olomouci 

Obr. 9. MCL, t(11; 14), FISH (sonda Kreatech ON BCL1/IGH t(11;14)Fusion), fúzní signály 
t a sloko a ý h h o ozo ů jsou z ače  šipkou, pu liko á o se souhlase  CGB 
la o atoře a.s. 

Obr. 10. B-PLL, dva prolymfocyty, periferní krev, barvení May-Grünwald, Giemsa-Romanowski, 
s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e 
s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 11. SMZL, ilóz í l fo t ,  kost í dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-Romanowski, 
s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e 
s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 12. DLBCL, centroblastická varianta, cytospin ascitické tekutiny, barvení May-Grünwald, 
Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 13. DLBCL, i u o lasti ká a ia ta, i p i t slezi é tká ě, a e í Ma -Grünwald, 
Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Oddělení klinické 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 14. Folikulární lymfom, centrocyty s jade ý i zářez , i p i t l fati ké uzli , a e í 
May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 15. Waldenströmova makroglobulinemie, l foplaz o toid í l fo t , kost í dřeň, 
barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  
Odděle í klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 16. LPL, lymfoplazmocytoidní lymfocyty a plazmocyty, imprint lymfatické uzliny, barvení 
May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 17. Spo adi ký Bu kittů  l fo , tospi  pleu ál ího pu ktátu, a e í Ma -Grünwald, 
Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 18. CLL, typický cytomorfologický nález, periferní krev, barvení May-Grünwald, Giemsa-
Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie 
Nemocnice s poliklinikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 19. Typická CLL, plazmocelulární diferenciace, periferní krev, barvení May-Grünwald, 
Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto autora 

Obr. 20. Atypická CLL, varianta CLL/PL skupi a p ol fo tů , pe ife í k e , a e í Ma -
Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 21. Atypická CLL – varianta CLL/PL, periferní krev, barvení May-Grünwald, Giemsa-
Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie 
Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 22. CLL, cytomorfologický nález na hranici CLL/PL a pleomorfní varianty, pleurální punktát, 
barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  
Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 23. Atypická CLL, pleomorfní varianta, (lymfocyty s jadernými atypiemi a atypiemi 
cytoplazmy), periferní krev, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á 

ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s poliklinikou 
Ha ířo , p.o., foto autora 

Obr. 24. Atypická CLL – pleomorfní varianta (jaderné atypie, bazofilie cytoplazmy, vakuolizace 
cytoplazmy), periferní krev, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á 

ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s poliklinikou 
Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 25. Atypická CLL, pleomorfní varianta (lymfocyty s cytoplazmatickými vakuolami), 
periferní krev, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í 

, a hi  Odděle í kli i ké he atologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto 
autora 

Obr. 26. Atypická CLL, pleo o f í a ia ta střed ě elké l fo t  s jade ý i at pie i, sil ě 
azofil í toplaz a , kost í dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á 
ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s poliklinikou 

Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 27. SLL, infiltrace lymfatické uzliny malými zralými lymfocyty, imprint lymfatické uzliny, 
barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  
Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 



159 
 

Obr. 28. MCL, klasická morfologie s pře ažují í i e t o t , i p i t l fati ké uzli , barvení 
May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 29. MCL, klasická morfologie s pře ažují í i e t o t  a příto ostí „ utto k ells“, 
átě  kost í dře ě, barvení May-Grünwald, Giemsa-Romanowski, s ětel á ik oskopie, 

z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., 
foto autora 

Obr. 30. MCL, alo u ěč á „CLL-like“  a ia ta, pře aha alý h z alý h l fo tů, átě  
kost í dře ě, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í 

, a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto 
autora 

Obr. 31. MCL, alo u ěč á a ia ta, i p i t l fati ké uzli , a e í Ma -Grünwald, 
Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 32. MCL, pleo o f í a ia ta a izo tóza, a izo o fie, jade é at pie a příto ost 
ukleolů , átě  kost í dře ě, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á 
ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s poliklinikou 

Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 33. MCL, pleomorfní varianta s p ol fo toid í i s   popředí jade é at pie , átě  
kost í dře ě, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í 

, a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto 
autora 

Obr. 34. MCL, pleomorfní varianta, lymfocyty s výraznými nukleoly podobné prolymfoc tů ,  
átě  kost í dře ě, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, 

z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., 
foto autora 

Obr. 35. MCL, pleomorfní varianta s bilobárními jádry, átě  kost í dře ě, barvení May-
Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 36. MCL, lastoid í a ia ta, átě  kost í dře ě, barvení May-Grünwald, Giemsa-
Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  auto a, a hi  Odděle í kli i ké 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 37. MCL, lastoid í a ia ta, kost í dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-Romanowski, 
s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e 
s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 38. MCL, varianta podobná lymfomu z a gi ál í zó , átě  kost í dře ě, barvení May-
Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 39. CD5+ MZL, zralé lymfocyty, diskrétní nepravidelnosti cytoplazmy, periferní krev, 
barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  
Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 40. CD5+ MZL, zralé lymfocyty s plazmocytoidní diferenciací, periferní krev, barvení May-
Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 
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Obr. 41. CD5+ MZL, pře áž ě alo u ěč ý o az, zčásti s plazmocelulární diferenciací, kostní 
dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-Romanowski, světel á ik oskopie, z ětše í , 
a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 42. CD5+ MZL, střed ě elké l fo t  s az ače ou plaz o toid í dife e ia í, 
s jadé k  a akuoliza í toplaz , kost í dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-Romanowski, 
s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e 
s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 43. CD5+ MZL, elký l fo t se d ě a jadé k  lízký p ol fo tu,  kost í dřeň, barvení 
May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 44. CD5+ MZL, střed ě elké l fo t  „ o o toid ího zhledu“,  pe ife í k e , arvení 
May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 45. CD5+ SMZL (SLVL), ilóz í l fo t ,  kost í dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-
Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie 
Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 46. CD5+ MZL, pleo o f í o az, kost í dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-
Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie 
Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 47. CD5+ MZL, pleomorfní obraz, cytospin cerebrospinálního likvoru, barvení May-
Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 48. Plaz a lasti ký l fo  jakožto t a sfo a e MZL,  i p i t l fati ké uzli , a e í 
May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í 
klinické hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 49. CD5+ DLBCL, i filt a e l fati ké uzli  pře ažují í i e t o last  s výraznými 
jadérky,  imprint lymfatické uzliny, barvení May-Grünwald, Giemsa-Ro a o ski, s ětelná 

ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s poliklinikou 
Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 50. CD5+ DLBCL, i filt a e i iu o last , kost í dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-
Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké he atologie 
Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 51. CD5+ DLBCL, i u o lasti ká a ia ta, kost í dřeň, a e í Ma -Grünwald, Giemsa-
Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké hematologie 
Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 52. CD5+ DLBCL, leuke iza e e t o lastů, pe ife í k e , a e í Ma -Grünwald, 
Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o., foto auto a 

Obr. 53. CD5+ DLBCL, anaplastická varianta, imprint lymfatické uzliny, barvení May-Grünwald, 
Giemsa-Ro a o ski, s ětel á ik oskopie, z ětše í , a hi  Odděle í kli i ké 
hematologie Nemocnice s polikli ikou Ha ířov, p.o., foto autora 

Obr. 54. Va ia ilita e p ese lehký h řetěz ů kappa u CLL  případů CLL, d oupa a et o é dot-
plot diag a , e p ese lehký h řetěz ů kappa a s islé ose, gati g z B-l fo tů, loga it i ká 
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škála e p ese a o ou osá h , a hi  Odděle í klinické hematologie Nemocnice s poliklinikou 
Ha ířo , p.o. 

Obr. 55. Va ia ilita e p ese z aku CD  u CLL  případ  CLL, d oupa a et o é dot-plot 
diagramy CD19/CD5, exprese CD5 na svislé ose, gating z l fo tů, loga it i ká škála e p ese 

a o ou osá h , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o. 

Obr. 56. Va ia ilita e p ese z aku CD  u CLL  případ  CLL, d oupa a et o é dot-plot 
diagramy CD19/CD200, exprese CD200 na svislé ose, gating z l fo tů, loga it i ká škála 
e p ese a o ou osá h , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o ice s poliklinikou 
Ha ířo , p.o. 

Obr. 57. Pozitivita CD10 u MCL (dvouparametrové dot plot diagramy, CD20 na vodorovné a 
CD10 na svislé ose, gating z B-l fo tů, loga it i ká škála e p ese a o ou osá h , a hi  
Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o. 

Obr. 58. Va ia ilita e p ese z aků CD  a CD  d oupa a et o é dot plot diag a , CD  a 
vodorovné a CD22 na svislé ose, gating z B-l fo tů, loga it i ká škála e p ese a o ou 
osá h , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o. 

Obr. 59. Variabilita exprese znaku CD5 (dvouparametrové dot plot diagramy, CD19 na 
vodorovné a CD5 na svislé ose, gating z B-l fo tů, loga it i ká škála e p ese a o ou 
osá h , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne o i e s polikli ikou Ha ířo , p.o. 

Obr. 60. Va ia ilita e p ese z aků CD  a CD  d oupa a et o é dot plot diag a , CD  a 
vodorovné a CD38 na svislé ose, gating z B-l fo tů, loga it i ká škála e p ese a o ou 
osá h , a hi  Odděle í kli i ké he atologie Ne ocnice s polikli ikou Ha ířo , p.o. 

Obr. 61. Dist i u e hod ot MFI u lehký h řetěz ů kappa a la da, z aků CD , CD , CD , 
CD5, CD23, FMC7, CD35, CD38, CD43, CD25, CD11c a CD200; diagramy typu box-plot, 
diagnostická kategorie na ose x, hodnoty MFI na ose y (CLL/SLL vs. MCL) 

Obr. 62. Distribuce hodnot MFI u lehký h řetěz ů kappa, z aků CD , CD , CD , CD , 
CD23, FMC7, CD35, CD38, CD43, CD25, CD11c a CD200; diagramy typu box-plot, diagnostická 
kategorie na ose x, hodnoty MFI na ose y (CLL/SLL vs. MZL) 

Obr. 63. Dist i u e hod ot MFI u lehký h řetěz ů kappa, z aků CD , CD , CD , CD , 
CD23, FMC7, CD35, CD38, CD43, CD25, CD11c a CD200; diagramy typu box-plot, diagnostická 
kategorie na ose x, hodnoty MFI na ose y (MCL vs. MZL) 

Obr. 64. Distribuce hodnot MFI u lehký h řetěz ů kappa a la da, z aků CD , CD , CD , 
CD5, CD23, FMC7, CD35, CD38, CD43, CD25, CD11c a CD200; diagramy typu box-plot, 
diagnostická kategorie na ose x, hodnoty MFI na ose y (CLL3 vs. CLL4+5) 

Obr. 65. Vý ě  eji fo ati ější h a ke ů p o odliše í CLL/SLL a MCL 

Obr. 66. Vý ě  eji fo ati ější h a ke ů p o odliše í CLL/SLL a CD + MZL 

Obr. 67. Vý ě  eji fo ati ější h a ke ů p o odliše í MCL a CD + MZL 

Obr. 68. Dist i u e hod ot MFI u z aků CD , CD79b, CD23, FMC7, CD38, CD43, CD11c, 
CD200; diagramy typu box-plot, diagnostická kategorie na ose x, hodnoty MFI na ose y (CLL/SLL 
vs. MCL vs.CD5+ MZL) 

Obr. 69. Vý ě  eji fo ati ější h a ke ů p o odliše í CLL +  a CLL  

O . . Dato é sítě p o elý a al zo a ý sou o ; a  síť s užití  še h z aků 
poziti ita/ egati ita ,  síť s užití  eji fo ati ější h z aků poziti ita/ egati ita , 
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 síť s užití  še h z aků MFI , d  síť s užití  eji fo ati ější h z aků MFI ; (CLL 
– fialo ě, MCL – odře, MZL – zele ě  

Obr. 71. Dato á síť u MCL a MZL; a  síť s užití  še h z aků poziti ita/ egati ita ,  síť 
s užití  eji fo ati ější h z aků poziti ita/ egati ita ,  síť s užití  še h z aků 
(MFI , d  síť s užití  eji fo ati ější h a ke ů MFI ;  MCL – odře, MZL – zele ě  

O . . Dato á síť u MCL, MZL a eklasifiko atel ý h případů (MCL – odře, MZL – zele ě, 
eklasifiko atel é případ  – če e ě   

Obr. 73. Dato á síť u CLL; 73a  síť s užití  še h z aků poziti ita/ egati ita , b) síť 
s užití  eji fo ati ější h z aků poziti ita/ egati ita , c) síť s užití  še h z aků 

(MFI), 73d) síť s užití  eji fo ati ější h a ke ů MFI ;  (CLL5 – žlutě, CLL  – o a žo ě, 
CLL3 – če e ě  
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13. Přehled ta ulek 

Tab. 1. Přehled ejdůležitější h dife e iál ě diag osti ký h B- a ke ů 

Tab. 2. Diagnostická kritéria CLL  

Tab. 3. Skórovací systém pro CLL dle Estelly Matutes  

Tab. 4. Výskyt genetických aberací u CLL  

Tab. 5. Morfologické varianty MCL 

Tab. 6. Diagnostické kategorie a pohlavní distribuce 

Tab. 7. Věko á st uktu a pa ie tů  souboru 

Tab. 8. T p  zo ků u jed otli ý h diag osti ký h katego ií 

Tab. 9.  Sestava zkumavek k a alýze p ůtoko ou to et ií 

Tab. 10.  Příklad asta e í oltáží p o FSC, SSC a jed otli é fluo o h o  

Tab. 11. Příklad asta e í ko pe za í jed otli ý h fluo o h o ů 

Tab. 12. Cytomorfologie CLL/SLL 

Tab. 13. Cytomorfologie MCL 

Tab. 14. Cytomorfologie CD5+ MZL 

Tab. 15. Cytomorfologie CD5+ DLBCL 

Tab. 16. C to o fologie e skupi ě eklasifiko atel ý h z alý h CD + B-lymfoidních neoplázií 

Tab. 17. Cytomorfologické typy u zralých CD5+ B-lymfoidních neoplázií (%) 

Tab. 18. Poziti ita a hod ot  MFI diag osti ký h a ke ů u CLL/SLL 

Tab. 19. CLL skóre, frek e e a at pi ký h i u ofe ot pů a e p ese CD , CD , CD  a 

CD200 u CLL 

Tab. 20. Souvislost cytomorfologie CLL s atypií imunofenotypu CLL 

Tab. 21. Poziti ita a hod ot  MFI diag osti ký h a ke ů u MCL 

Tab. 22. Poziti ita a hod ot  MFI diag osti ký h a ke ů u CD5+ MZL 

Tab. 23. Poziti ita a hod ot  MFI diag osti ký h a ke ů u CD5+ DLBCL 

Tab. 24. Poziti ita a hod ot  MFI diag osti ký h a ke ů u eklasifiko atel ý h případů 

Tab. 25. CLL skóre u diagnostických skupin 

Tab. 26. Markery se statisticky významnými rozdíly MFI mezi CLL/SLL a MCL 

Tab. 27. Markery se statisticky významnými rozdíly MFI mezi CLL/SLL a CD5+ MZL 

Tab. 28. Markery se statisticky významnými rozdíly MFI mezi MCL a CD5+ MZL  

Tab. 29. Markery se statisticky významnými rozdíly MFI mezi CLL4+5 a CLL3 
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Tab. 30. D ojko i a e diag osti ký h a ke ů ozlišují í CLL a MCL s p a děpodo ostí 
ej é ě .  % 

Tab. 31. T ojko i a e diag osti ký h a ke ů ozlišují í CLL a MCL s p a děpodo ostí 00 
% 

Tab. 32. D ojko i a e diag osti ký h a ke ů ozlišují í CLL a CD5+ MZL s p a děpodo ostí 
ej é ě .  % 

Tab. 33. T ojko i a e diag osti ký h a ke ů ozlišují í CLL a CD5+ MZL s p a děpodo ostí 
100 % 

Tab. 34. D ojko i a e diag osti ký h a ke ů ozlišují í MCL a CD5+ MZL 
s p a děpodo ostí ej é ě .  % 

Tab. 35. T ojko i a e diag osti ký h a ke ů ozlišují í MCL a CD5+ MZL 
s p a děpodo ostí ej é ě 6.3 % 
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