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Citomorfoloska dijagnostika akutnih
mijeloicnih leukemija — podjela prema
Svjetskoj zdravstvenoj organizaciji

Cytomorphologic diagnostics of acute myeloid leukemia — the World

Health Organization classification

Suncica Ries

Sazetak. Klasifikacija tumora hematopoetskog i limfocitnog tkiva prema Svjetskoj zdravstvenoj
organizaciji (engl. World Health Organization; WHO) objedinila je podatke dobivene citomor-
foloskim, citokemijskim, imunofenotipskim, citogenetickim i molekularnim analizama s klini¢-
kim obiljezjima pojedinih mijeloidnih novotvorina i uvrstila ih u dijagnosticki algoritam kojim
se pojedini entiteti definiraju. Osnovu dijagnoze €ini citomorfolosko odredivanje postotka bla-
sta unutar 200 stanica u razmazu periferne krvi ili 500 stanica u kostanoj srZi bojenim prema
May-Gruenwald Giemsi (MGG), gdje se nalaz vise od 20 % blasta smatra akutnom leukemijom.
Uz citomorfolosku analizu konacna dijagnoza postavlja se uz nalaze imunofenotipizacije, cito-
genetike i molekularne dijagnostike, a pocetak lijecenja temelji se na procjeni klini¢kih para-
metara progresije bolesti.

Klju€ne rijeci: akutna mijeloi¢na leukemija, citomorfoloska analiza, SZO

Abstract. World Health Organization (WHO) classification of tumors of the hematopoietic
and lymphoid tissues incorporates morphologic, cytochemical, immunophenotypic, genetic
and clinical informations into diagnostic algorithms for myeloid neoplasms. Cytomorpholog-
ic assessment of more than 20% blasts from 200-cell leukocyte differential counts of the pe-
ripheral blood smear and 500-cell differential counts of all cells in the bone marrow aspirate
stained with May-Gruenwald Giemsa (MGG), is considered to be an acute leukemia. Along
with cytomorphologic findings, the diagnosis is established with immunophenotypic, genet-
ic and molecular findings, but clinical factors must be taken into consideration when decid-
ing the onset of therapy.
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uvobD

Klasifikacija tumora hematopoetskog i limfocit-
nog tkiva prema Svjetskoj zdravstvenoj organiza-
ciji (engl. World Health Organization: WHO), izda-
na 2001. godine, objedinila je podatke dobivene
citomorfoloskim, citokemijskim, imunofenotip-
skim, citogenetickim i molekularnim analizama s
klinickim obiljeZjima pojedinih mijeloidnih novo-
tvorina i uvrstila ih u dijagnosticki algoritam kojim
se pojedini entiteti definiraju. Cilj njezine revizije

Citogeneticke i molekularne analize otkrivaju specificne
promjene na molekularnoj razini koje definiraju pojedi-
ne entitete i neophodne su pri postavljanju definitivne
dijagnoze. Informacije dobivene spomenutim analiza-
ma otkrivaju promjene radi kojih je doslo do mijeloidne
proliferacije, ali ne odlucuju o pocetku terapije, veé se
uklapaju u sveopcu klini¢ku sliku koja odreduje terapiju
za pojedinog bolesnika.

2008. godine bio je uvrstiti nove informacije do-
bivene razvojem citogenetickih i molekularnih
analiza, kako bi se poblize definirali klinicki enti-
tetit2.

Princip klasifikacije mijeloidnih novotvorina prepo-
znavanje je citomorfoloskih, citokemijskih i imuno-
fenotipskih znacajki zlo¢udnih stanica, kako bi se
utvrdilo njihovo podrijetlo, kao i stupanj diferenci-
jacije, te odredilo radi li se o proliferaciji urednih ili
promijenjenih, displasti¢nih stanica. Pod pojmom
“mijeloidne stanice” podrazumijevamo stanice
granulocitne, monocitno/makrofagne, eritroidne,
megakariocitne i mastocitne loze. Kriteriji dijagno-
stike primjenjuju se na uzorku dobivenom prije da-
vanja bilo kakve terapije. Citomorfolosko odredi-
vanje postotka blasta, tj. vizualizacija zlo¢udnih
stanica na uzorcima kosStane srzi, periferne krvi ili
drugom zahvacenom tkivu bojenom prema May-
-Gruenwald Giemsi (MGG) osnova su dijagnostike
akutnih mijeloi¢nih leukemija (AML). Daljnje cito-
kemijske analize pomaZu u subtipizaciji unutar sta-
ni¢ne loze. Imunofenotipizacija proto¢nom cito-
metrijom metoda je izbora u odredivanju
podrijetla blasta i otkrivanju aberantnih antigenih
profila, korisnih pri prac¢enju tijeka bolesti, ali ne
moze nadomjestiti vizualno odredivanje blasta. Ci-

togeneticke i molekularne analize otkrivaju speci-
ficne promjene na molekularnom nivou koje defi-
niraju pojedine entitete i neophodne su pri
postavljanju definitivne dijagnoze. Informacije do-
bivene spomenutim analizama otkrivaju promjene
radi kojih je doslo do mijeloidne proliferacije, ali ne
odlucuju o pocetku terapije, vec¢ se uklapaju u sve-
opcu klini¢ku sliku koja odreduje terapiju za poje-
dinog bolesnika3.

Prema kriterijima postavljenim u klasifikaciji SZO-a,
nalaz vise od 20 % blasta unutar 500 stanica s jez-
grom u kostanoj srzi ili 200 stanica s jezgrom u
razmazu periferne krvi smatra se akutnom leuke-
mijom, bilo da je nastala de novo ili progresijom
iz ranije dijagnosticiranog mijelodisplasti¢nog sin-
droma (MDS), mijelodisplasti¢cnog sindroma/mi-
jeloproliferativne neoplazme (MDS/MPN) ili mije-
loproliferativne neoplazme (MPN). lzuzetak cine
novotvorine s dokazanim specificnim genetickim
promjenama, koje se smatraju akutnim leukemi-
jama, iako postotak blasta ne prelazi 20 %. Proli-
feracija blasta u ekstramedularnom podrucju (mi-
jeloidni sarkom) takoder se smatra akutnom
leukemijom nastalom de novo, iz prethodnog
MDS-a, MDS/MPN-a ili MPN-a. Blasti se citomor-
foloski definiraju prema kriterijima koje je posta-
vila Internacionalna radna skupina za morfologiju
i mijelodisplasti¢ne sindrome (engl. International
Working Group for Morphology and Myelodispla-
stic Syndrome). U AML-u citomorfoloski prepo-
znajemo mijeloblaste, monoblaste i megakario-
blaste. Mijeloblast je stanica nesto veéa od
limfocita, primjerene plavkaste ili sivkaste cito-
plazme, okrugle ili ovalne jezgre s fino zrnatim
kromatinom, koja obi¢no ima nekoliko istaknutih
nukleola. U citoplazmi se mogu nadi i azurofilne
granule, koje povremeno formiraju i Auerov Sta-
pi¢. U pojedinim subtipovima akutne mijeloi¢ne
leukemije takvi granularni blasti (za razliku od
agranularnih blasta, koji ne sadrZe azurofilne gra-
nule) mogu predstavljati diferencijalno dijagno-
sticku dilemu pri prepoznavanju mladih oblika
promijelocita. Promijelocit je stanica pravilne jez-
gre fino zrnatog kromatina, moZe i ne mora imati
istaknut nukleol, u citoplazmi sadrZi brojne gra-
nule, a vidljivo je i jasno prosvjetljenje oko Golgi-
jeve zone (slika 1)* Monoblast je vecéa stanica
obilne sivkaste ili tamnoplave citoplazme koja
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moze formirati pseudopodije, okrugle jezgre Cip-
kastog kromatina, s jednim ili vise istaknutih nu-
kleola. Promonociti su takoder vece stanice ule-
knutih ili konvolutnih jezgara rahlog kromatina,
najcesée skrivenog nukleola, dok im je citoplaz-
ma zrnata. Promonociti se smatraju ekvivalen-
tom blasta i uklju€eni su zajedno s monoblastima
u odredivanje postotka blasta pri dijagnozi AML-a
(slika 2). lako ih je ponekad tesko razlikovati, po-
trebno je odvojiti monoblaste od promonocita
pri diferencijalnoj dijagnozi monoblasti¢cne, mo-
nocitne i mijelomonocitne akutne leukemije. Di-
ferencijalno dijagnosticki problem mozZe pred-
stavljati razlikovanje promonocita i abnormalnih
monocita, u stanjima kada je potrebno postaviti
dijagnozu izmedu akutne i kroni¢ne mijelomono-
citne leukemije. Abnormalni monociti su stanice
presavijenih jezgara zgusnutog kromatina koje ne
sadrZe nukleole, dok u sivkastoj citoplazmi sadrze
granule i ne smatraju se ekvivalentom blasta®.
Megakarioblasti su srednje velike do velike stani-
ce okruglih, kadikad uleknutih jezgara, retikular-
nog kromatina s jednim do tri nukleola, bazofilne
citoplazme bez granula koja moze formirati pupo-
ve (slika 3). U akutnoj promijelocitnoj leukemiji
ekvivalent blasta je abnormalni promijelocit, sta-
nica bilobulirane jezgre, s brojnim veéim granula-
ma u ruzicastoj citoplazmi i snopovima Auerovih
stanica (engl. faggot cells) (slika 4). Eritroidni pre-
kursori (eritroblasti, stanice okrugle jezgre i bazo-
filne citoplazme) smatraju se ekvivalentima bla-
sta jedino pri postavljanju dijagnoze Ciste (engl.
pure) eritroidne leukemije.

Standardne citokemijske analize, koje se primje-
njuju pri postavljanju dijagnoze akutne mijeloi¢ne
leukemije, su mijeloperoksidaza (MPOQ), Sudan
black B (SBB) i nespecificna esteraza (alfa naftil
butirat ili alfa naftil acetat esteraza (NSE)) u kom-
binaciji s natrijevim fluoridom (NaF). Nalaz MPO
pozitivnih blasta upucuje na mijeloidno podrije-
tlo zlo¢udnih stanica, iako je potreban oprez pri
inerpretaciji rezultata, jer rani mijeloblasti mogu
biti MPO negativni (u takvim slucajevima potreb-
no je primijeniti imunocitokemijske reakcije). Mi-
jeloblasti su najcesce granularno MPO pozitivni i
to najvise oko Golgijeve zone. SBB je takoder ja-
sno izrazen u vidu tamnih granula, iako je manje
specifican (limfoblasti takoder mogu biti SBB po-
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Slika 1. Akutna mijeloi¢na leukemija sa sazrijevanjem.
Vidljivi su granularni blasti (A), agranularni blasti (B) i
promijelocit (C) (MGG, 10x100)

Figure 1. Acute myeloid leukemia with maturation.
Granular blast cells (A), agranular blast cells(B) and
promyelocyte (C) (MGG, 10x100)

Slika 2. Monoblasti (A) i promonociti (B), ekvivalenti
blasta (MGG, 10x100)

Figure 2. Monoblasts (A) and promonocyte (B), blast
equivalents (MGG, 10x100)

zitivni, ali je pozitivitet izrazen u obliku sivkastih
granula). Eritroblasti i megakarioblasti su MPO
negativni, dok promonociti, u rijetkim slucajevi-
ma i monoblasti, pokazuju MPO pozitivitet u obli-
ku njeznih granula rasprsenih po citoplazmi. Mo-
noblasti, promonociti i monociti pokazuju
pozitivitet reakcije nespecificne esteraze (NSE).
Megakarioblasti i eritroblasti mogu biti njezno
NSE pozitivni, medutim, u kombinaciji s NaF, re-
akcija NSE je u potpunosti inhibirana pri identifi-
kaciji monoblasta, dok su megakarioblasti i eri-
troblasti, pa i mijeloblasti u slucaju pozitiviteta

NSE, u vedini slu€ajeva rezistentni na inhibiciju
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Slika 3. Megakarioblast u razmazu periferne krvi (MGG,
10x100)

Figure 3. Megakaryoblast in peripheral blood smear
(MGG, 10x100)

48 (=N}
Py~ > Y 4
Slika 4. Abnormalni promijelocit (A) je ekvivalent blasta
u akutnoj promijelocitnoj leukemiji. U pojedinim
abnormalnim promijelocitima (B) vidljivi su snopovi
Auerovih Stapic¢a (MGG, 10x100)

Figure 4. Abnormal promylocyte (A) is the blast
equivalent in acute promyelocytic leukemia. In some
cells (B) multiple Auer rods can be seen (MGG, 10x100)

.

NSE s NaF. Kombinacija NSE i specificne esteraze
(naftol-ASD-kloracetat esteraze (CAE)) omogucu-
je prepoznavanje monocita i stanica neutrofilnog
reda (reakcija je pozitivna na prvom mjestu u ne-
utrofilima i mastocitima), narocito u slu¢aju mije-
lomonocitnih leukemija, gdje stanice pokazuju
istovremeni pozitivitet, a CAE moZe biti pozitivna
i u abnormalnim eozinofilima. U prepoznavanju
eritroblasta, koji su MPO i SBB negativni, moze
pomoci i PAS reakcija (engl. periodic acid Shiff),
koja je primarno pozitivna u limfoblastima, dok u
eritroblastima pokazuje pozitivitet u obliku glo-
bula unutar vakuola u citoplazmi®.

http://hrcak.srce.hr/medicina

AML S KARAKTERISTICNIM GENETICKIM

PROMJENAMA

Kod akutnih mijeloi¢nih leukemija s karakteristic-
nim genetickim promjenama, broj blasta moze
biti i manji od 20 %.

AML s balansiranim translokacijama/inverzijama
i AMLs t (8;21)(922;922);RUNX1-RUNX1T1

Blasti su relativno veliki, s obilnom bazofilnom ci-
toplazmom, brojnijim azurofilnim granulama i pe-
Ponekad blasti
mogu imati vrlo velike granule (pseudo-Chédiak-

rinuklearnim  prosvjetljenjem.

-Higashi granula) koja ukazuju na abnormalnu fuzi-
ju. Auerovi Stapiéi Cesto se nalaze u blastima, ali se
mogu nadi i u nezrelim neutrofilima. U kostanoj
srzi blasti su veci, dok su u perifernoj krvi obicno
manji. Displasticne promjene nalaze se na promi-
jelocitima, mijelocitima i neutrofilima (pseudo-Pel-
ger-Huét jezgre i/ili homogena ruzi¢asta citoplaz-
ma u neutrofilima). Ponekad se mogu naci brojniji
eozinofilni prekursori te nesto vise bazofila i/ili
mastocita. Eritroblasti i megakariociti su morfolos-
ki urednog izgleda. Blasti su MPO i SBB pozitivni®.

AML s inv(16)(p13.1q22) ili t(16;16)
(p13.1;9q22);CBFB-MYH11

Pokazuje znakove monocitne i granulocitne dife-
rencijacije uz karakteristicne abnormalne eozino-
file u koStanoj srzi. Nalaze se mijeloblasti u koji-
ma se mogu naci Auerovi Stapi¢i i monoblasti.
Abnormalni mladi eozinofilni oblici imaju u cito-
plazmi vece, purpurne, grube granule koje mogu
biti izrazito guste. Zreli eozinofili su hiposegmen-
tirani. NSE je negativna u eozinofilima dok je u
abnormalnim eozinofilima nejasno pozitivna.
Najmanje 3 % blasta je MPO pozitivnho, monobla-
sti i promonociti su ANAE pozitivni’.

AML s (6;9)(p23;q34);DEK-NUP214

Blasti su morfoloski nespecifi¢ni, Auerovi Stapidi
se nalaze u 1/3 slucajeva. Displasti¢ne promjene
mogu biti na stanicama granulocitopoeze i eritro-
citopoeze. Ponekad se nalaze bazofili i mastociti.
MPO je pozitivna u blastima, a NSE +/-8,

Akutna promijelocitna leukemija s t(15;17)
(922;912);PML-RARA

Za hipergranularni oblik karakteristi¢ni su blasti i
abnormalni promijelociti koji variraju veli¢inom i
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oblikom te obi¢no imaju bubrezaste ili bilobulira-
ne jezgre. U citoplazmi sadrze brojne vece azuro-
filne granule koje mogu prekrivati jezgru. Takoder
se u citoplazmi mogu naci snopovi Auerovih Sta-
pica (engl. faggot cells) koji su vedi i ultrastruktur-
no drugadiji od Auerovih Stapiéa u ostalim
AML-ima. U hipogranularnom obliku abnormalni
promijelociti imaju malo granula ili imaju vrlo sit-
ne, prasinaste granule, jezgre su najcesce bilobu-
lirane. MPO i SBB su izrazito pozitivni u blastima i
abnormalnim promijelocitima. NSE moZe biti sla-
bo pozitivan u leukemijskim stanicama i ne inhibi-
ra se s NaF. PAS reakcija moZe biti pozitivna ili ne-
gativna. U varijanti akutne promijelocitne
leukemije t(11;17)(q23;912);ZBTB16-RARA leuke-
mijske stanice imaju pravilne jezgre i dosta granu-
la, obi¢no su bez Auerovih Stapiéa, nalaze se pel-
geroidni neutrofili i jako pozitivna MPO.

AML s t(9;11)(p22;923); MLLT3-MLL

Morfoloski je nalik monocitnim i mijelomonocit-
nim leukemijama, dominiraju monoblasti i pro-
monociti. Monoblasti imaju velike, okrugle jezgre
i njezan kromatin, s jednim ili viSe nukleola. Cito-
plazma je obilna i bazofilna, mogu se naci sitne
azurofilne granule i vakuole.

Promonociti imaju lagano konvolutne jezgre, ma-
nje bazofilnu citoplazmu, ponekad i granule.
MPO je negativan u blastima i promonocitima, a
NSE je pozitivan i inhibira se NaF.

AML s inv(3)(q21g26.2)ili t(3;3)
(921;926.2);RPN1-EV

Nalaze se morfoloski nespecifi¢ni blasti i viselinij-
ska displazija na stanicama granulocitopoeze, eri-
trocitopoeze i trombocitopoeze. U koStanoj srzi
moze se naci povecan broj eozinofila, bazofila i
mastocita.

AML (megakarioblasti¢na leukemija) s t(1;22)
(p13;q13); RBM15-MKL1

Blasti u koStanoj srzi i perifernoj krvi su megakari-
oblasti. Srednje su veliki do veliki, okrugle ili laga-
no nepravilne jezgre s jednim ili vise nukleola.
Citoplazma je bazofilna, Cesto agranularna, s iz-
dancima nalik na pupove. MozZe se naci dosta mi-
kromegakariocita. MPO i SBB su negativni u bla-
stima®.
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AML s genetickim mutacijama

AML s mutacijom gena NPM1 morfoloski najce-
$¢e imaju mijelomonocitne ili monocitne znacaj-
ke. Ponekad mogu imati znacajke AML-a s i bez
sazrijevanja ili akutne eritroidne leukemije. U ma-
lom broju slucajeva mogu pokazivati znakove vi-
Selinijske displazije®.

AML s mutacijom gena CEBPA pretezno zadovo-
ljava morfoloske kriterije za AML s i bez sazrijeva-
nja, rjede se nalaze monocitni i mijelomonocitni
oblici. MPO i SBB su pozitivni u > 3 % blasta.

AML SA ZNACIMA MUJELODISPLAZIJE

To je akutna leukemija s minimalno 20 % blasta u
kostanoj srzi i/ili perifernoj krvi i morfoloskim
znacima displazije na dvije ili viSe stani¢nih loza u
koStanoj srzi. Displasticne promjene moraju biti
prisutne na minimalno 50 % stanica pojedine loze.
Disgranulocitopoezu karakterizira hipogranulira-
nost, pseudo Pelger-Huét anomalija i bizarno lobu-
lirane jezgre (> 50 % od najmanje 10 neutrofila);
diseritrocitopoezu karakteriziraju megaloblastoid-
ni oblici, eritroblasti s dvije i viSe jezgara, pupanje
jezgara i fragmenti jezgara (= 50 % od najmanje 25
eritroblasta); distrombocitopoezu obiljeZzavaju mi-
kromegakariociti, megakariociti s jednom velikom
jezgrom (hipolobulirani) te megakariociti brojnijih
odvojenih jezgara (> 50 % od najmanje Sest mega-
kariocita). Ring sideroblasti, citoplazmatske vakuo-
le i pozitivan PAS u prilog su diseritrocitopoezi®*'.

SEKUNDARNI AML NAKON TERAPIJE

Periferna krv pokazuje citopeniju, eritrociti izraza-
vaju makrocitozu i poikilocitozu. Neutrofili u peri-
fernoj krvi pokazuju displasticne promjene, Cesto
je prisutna bazofilija. Kostana srz moze biti hiper-
celularna, normocelularna ili hipocelularna. Prisut-
na je disgranulocitopoeza, diseritrocitopoeza i dis-
trombocitopoeza, morfoloski mogu odgovarati de
novo akutnim leukemijama (monoblasti¢noj i mije-
lomonocitnoj) ili akutnim leukemijama s povrat-
nim citogenetickim promjenama.

AKUTNE MIJELOICNE LEUKEMIJE KOJE NISU
DRUGACIJE KLASIFICIRANE

U ovu kategoriju, koja ¢ini oko 30 % akutnih mije-
loi¢nih leukemija, svrstavaju se subtipovi koji ne
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ispunjavaju kriterije da bi bili prepoznati kao neki
drugi entitet.

AML s minimalnom diferencijacijom

Citomorfoloski se nalaze nediferencirani srednje
veliki blasti agranularne citoplazme, koji diferen-
cijalno dijagnosticki mogu podsjecati na limfobla-
ste. Citokemijske reakcije su najées¢e negativne,
tako da se mijeloidna loza stanica mora dokazati
imunocitokemijski, primjenom imunomijelope-
roksidaze.

AML bez sazrijevanja

Blasti ¢ine 90 % svih neeritroidnih stanica, pone-
kad sadrze azurofilne granule u citoplazmi, a cito-
kemijski se nalazi > 3 % MPO ili SBB pozitivnih
stanica.

AML sa sazrijevanjem

Blasti Cine > 20 % n stanica s jezgrom u koStanoj
srZi ili razmazu periferne krvi, 2 10 % stanica c¢ine
zrelije mijeloidne stanice (stanice neutrofilne
loze, ceSce brojniji eozinofili, bazofili ili mastoci-
ti), monocitnih stanica mora biti < 20 %. Blasti su
granularni, Cesto sadrze i Auerove Stapice, citoke-
mijski je 2 25 % blasta MPO i SBB pozitivno.

Akutna mijelomonocitna leukemija

Citomorfoloski se nalaze dvije populacije blasta,
mijeloblasti i monoblasti (ukljucujuéi i promono-
cite) ¢ine = 20 % stanica s jezgrom, monocitni
oblici i njihovi prekursori ¢ine > 20 % stanica u ko-
Stanoj srzi i razmazu periferne krvi. Mijeloblasti
su = 3 % MPO ili SBB pozitivni, monoblasti, pro-
monociti i monociti su NSE pozitivni, a reakcija je
u potpunosti inhibirana dodatkom NaF.

Akutna monoblasti¢na i monocitna leukemija

U koStanoj srzi ili razmazu periferne krvi > 80 %
¢ine stanice monocitne loze. U akutnoj monobla-
sticnoj leukemiji nalazi se > 80 % monoblasta koji
su NSE pozitivni, a reakcija je u potpunosti inhibi-
rana dodatkom NaF; monoblasti su MPO negativ-
ni. U akutnoj monocitnoj leukemiji vecéinu stanica
¢ine promonociti, koji, uz NSE, mogu biti i MPO
pozitivni. U kosStanoj srzi nije rijedak nalaz hemo-
fagocitoze.

http://hrcak.srce.hr/medicina

Akutna eritroidna/mijeloi¢na leukemija i &ista
(engl. pure) eritroidna leukemija

U eritroidnoj/mijeloi¢noj leukemiji eritroidni pre-
kursori Cine = 50 % stanica s jezgrom, a mijelobla-
sti > 20 % neeritroidnih stanica, dok u Cistoj eritro-
idnoj leukemiji eritroidni prekursori (eritroblasti)
¢ine > 80 % stanica s jezgrom. Mijeloblasti mogu
biti MPO, SBB i CAE pozitivni, a eritroblasti su NSE i
PAS pozitivni, a MPO i SBB negativni. U prepozna-
vanju eritroidnih prekursora moze pomodi i imu-
nocitokemijsko odredivanje glikoforina i hemoglo-
bina A. Diferencijalno dijagnosticki u razlikovanju
akutne eritroidne/mijeloi¢ne leukemije problem
moze Ciniti nalaz displasti¢nih eritroblasta u sluca-
jevima akutne mijeloi¢ne leukemije sa znacima mi-
jelodisplazije; ¢istom eritroidnom leukemijom u ri-
jetkim sluc¢ajevima moze biti proglasen i zapusteni
slu¢aj megaloblasticne anemije.

Akutna megakarioblasticna leukemija

U kostanoj srzi ili razmazu periferne krvi nalazi se
> 20 % blasta, od toga najmanje 50 % blasta su
megakarioblasti; ostale stanice hematopoeze
mogu pokazivati displasticne promjene. Megaka-
rioblasti su PAS i NSE pozitivni, MPO, SBB i CAE
negativni. Diferencijalno dijagnosticki megakario-
blasti slice limfoblastima, stoga je, da bi se usta-
novio tip akutne leukemije, ponekad potrebno
imunocitokemijski odrediti CD41 ili CD61 (mega-
kariocitne biljege).

Akutna bazofilna leukemija

U ovom rijetkom obliku akutne leukemije nalazi-
mo srednje velike blaste bilobulirane jezgre, ba-
zofilne oskudne citoplazme s grubim bazofilnim
granulama, koje su pozitivne pri citokemijskoj re-
akciji s toluidinom. Blasti su MPO, SBB i CAE ne-
gativni, te obi¢no PAS pozitivni.

MIJELOIDNI SARKOM

Citomorfoloske znacajke blasta koji se nalaze u
tumorskoj masi nastaloj ekstramedularno najce-
S¢e su tipa granulocitnih oblika, a moze se nadi i
mijelomonocitna ili monoblasticna morfologija.
Eritroidni prekursori ili megakarioblasti, kao i tu-
mori koji sadrze sve tri hematopoetske loze izu-
zetno su rijetki, ali se mogu nadi kod transforma-
cije MPN-a.
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BLASTICNA NOVOTVORINA

PLASMACITOIDNIH DENDRITIENIH STANICA

Radi se o agresivnom tumoru koji nastaje iz pre-
kursora plazmacitoidnih dendriti¢nih stanica i za-
hvaéa najcesce kozu i kostanu srz. Citomorfoloski
se nalaze srednje veliki blasti nepravilnih jezgara,
fino zrnatog kromatina s jednim ili viSe nukleola,
sivkaste agranularne oskudne citoplazme. Citoke-
mijski blasti su MPO i NSE negativni, a njihovo
podrijetlo moZe se odrediti imunocitokemijski
(blasti su CD4+, CD43+, CD45RA+ i CD56+).

PROLAZNA ABNORMALNA MIJELOPOEZA
TAM (ENGL. TRANSIENT ABNORMAL

MYELOPOIESIS) | MIJELOICNA
LEUKEMIJA VEZANA UZ DOWNOV SINDROM

U ovim slucajevima nalaze se blasti koji morfolos-
ki najcesce odgovaraju megakarioblastima. Dio
blasta moze u citoplazmi imati grublje granule.
Granule su MPO negativne. Cesto su prisutni zna-
ci diseritrocitopoeze i distrombocitopoeze te po-
nekad i disgranulocitopoeze. TAM je stanje koje
se morfoloski, klinicki i imunofenotipski ne moze
razlikovati od AML-a povezanog s Down sindro-
mom, stoga je za postavljanje dijagnoze potrebno
morfolosko i klinicko pracenje bolesnika®*?.

ZAKLJUCAK

CitomorfolosSka analiza aspirata koStane srzi i raz-
maza periferne krvi, prema kriterijima postavlje-
nim u klasifikaciji SZO-a, temeljni je dijagnosticki
pristup za postavljanje dijagnoze AML-a. Osim
broja i morfoloskih znacajki blasta konacna dija-
gnoza postavlja se uz nalaze imunofenotipizacije,
citogenetike i molekularne dijagnostike, a poce-
tak lijecenja temelji se na procjeni klini¢kih para-
metara progresije bolesti.
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