B-CLL
CHRONICKA LYMFATICKA
LEUKEMIE
B TYPU
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Prekursorové B-bunécné neoplasie:
Prekursorova B-akutni lymfoblasticka leukemie/lymphoblasticky
lymfom (B-ALL, LBL)

Zralé B-bunécné neoplasie

v Chronicka lymfaticka leukemie /small lymphocytic lymphoma
B-prolymfocytarni leukemie
Lymfoplasmecytarni lymfom/ Waldenstromova makroglobulinemie
Mantle cell lymfom
Folikularni lymfom
Extranodalni marginal zone B-cell lymfom (MALT type)
Nodalni marginal zone B-cell lymfom
Splenicky marginal zone lymfom (+/- villous lymphocytes)
Hairy cell leukemie
Plasmocytom/plasma cell myeloma
Diffusni velkobunéc¢ny B-cell lymfom (DLBCL)
Burkittav lymfom



« Krevni obraz: abs. lymfocytosa v periferni krvi

>5x 10°/1 trvajici nejméné 3 mésice.




Datum a ¢as odbéru: 12.6.2013 7:14

Nazev metody REF.MEZE Ref.meze Rozmér ‘

Krevii Obraz-periferiif KieV o L e b e L ol i RS B s s B b e B S e T s 1

AM Leukocyty WBC 66,86 | Il |I*¥ 4,10-10,20 1079/l

AM Erytrocyty RBC 4,59 B 4,19 - 5,75 107M12/1

AM Hemoglobin HGB 130 Ekr i 135 - 174 g/l

AM Hematokrit  HCT 0,409 | |*I | 0,390-0,510 1

AM Str.obj.erytr. MCV 89,1 [ 1*] | 82,6 - 98,4 fl

AM Barvivo erytr. MCH 28.3 | Eld 28,0 - 34,6 pPg

AM Stf.barev.kon. MCHC 318 e o | 329 - 364 g/l

AM Distr.kfiv.ery RDW 16,4 I || %] 12,1=.15.,0 %

AM Trombocyty PLT 170 . 142 - 327 1079/1

AM Stf.obj.trombo MPV 8,8 | 1% ] 7,0-10,8 fl

AM Tromb.hematokrit PCT 0,150 I I 0,127 - 0,277 1

AM Distr.kriv.tr. PDW 9.7 R - R 9.0-17,0 fl

DIf. SEOJ. TeIEVIN-DEIHOINT KT VY  ceevrmneeineiainesansroinmsinsesnxsnns xnssxrs s smsearssabes kr s ase s ar e e ke S 4R b s 4 an s s ams an ks me s st am s s s an s ane s
Neutrofily NE 52 = I | 50,0 - 75,0 %

Lymfocyty iy 4 87,8 F kL # 25,0 - 40,0 %
Monocyty MO 6,6 I I | 3,0-8,0 %

AM FEozinofily EO 0,3 111 1 1,0-5,0 %

AM Bazofily BA 0,1 A i 0,0-1,0 %

DU SErof, GDSOIIEN-DEIIIRITI KTV —vrereeee e et
Neutrofily abs. NE 3,46 | 1El ] 1,80 - 7,00 1079/I
Lymfocyty abs. LY 58,73 1l 1 1,00-4,80 107M9/1
Monocyty abs. MO 4,39 41 B¢  0:10-=0,80 10M9/1

AM Eozinofily abs. EO 0,18 S G E 0,00 - 0,45 1079/l

I*] | 0,00 - 0,20 1079/I

AM Bazofily abs. BA 0,10 |



Krevni obraz: abs. lymfocytosa v periferni krvi

>5x 10°/1 trvajici nejméné 3 mésice.

Cytologicky nalez: malé zralé lymfocyty, atypické bunky +
prolymfocyty < 55%.

Imunofenotyp: koexprese CD5 + znaku B bunék: CD19,
CD20, CD23. Nizka exprese CD20, CD79b, slg.

VySetreni kostni drené€ neni nutné pro stanoveni dg.
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Abs. lymfocytosa > 5x109/1I Abs. lymfocytosa < 5x10%I

U it N
B=CICIC

Lymfadenomegalie

+/- HSmegalie Lymfadenomegalie
HSmegalie

Monoklonalni
B-lymfocytosa



Diferencialni diagnosa B-CLL

Odliseni od ostatnich lymfoproliferaci pomoci
morfologie a immunophenotypisace.

Nutno odlisiti hlavné:
mantle cell lymfom,
folikularni lymfom,
prolymfocytdrni leukemii,
hairy-cell leukemii
splenicky lymfom s villosnimi lymfocyty



Stav pacienta pred stanovenim dg

01 Bez obtizi
1 Adenomegalie, hepatosplenomegalie
1 Celkové pfiznaky
Hubnuti
Teploty
Poceni
mDusnost
0 lkterus



Jakd vysetreni

1 Anamnesa

0 Fysikdlni vysetreni

0 Krevni obraz, zdkladni biochemie
0 Imunofenotypisace, (CD 38)

1 Rtg S+P, sono bficha, event. CT

0 Cytogenetika (FISH), mutace TP53
O Mutaéni stav IgV,, genu

0 Coombsuyv test

0o  Dren



Positive test result Legend

Antigens on the
red biood cell's
surface

Human anti-RBC

i R antibody
; . Antihuman
k. antibody

] (Coombs reagent)

Blood sample from a patient with The patient's washed RBCs agglutinate: antihuman
Immune mediated haemolytic anaemia: RBCs are incubated with antibodies form links between
antibodies are shown attached to antihuman antibodies RBCs by binding to the human
antigens on the RBC surface. (Coombs reagent). antibodies on the RBCs.

Recipient’s serum Donor's blood sample is Recipient's Ig's that target Anti-human 1g's Agglutination of red blood
is obtained, added to the tube with the donor's red blood cells (Coombs antibodies)  cells occurs, because
containing serum. form antibody-antigen are added to the human 1g's are attached to
antibodies (1g's). complexes. solution. red blood cells.




Indikace k zahdjeni lécby CLL
mllProgredujici choroba

Klinické stadium lll a IV Rai (C Binet)

B priznaky

Zdvojovaci ¢as lymfocytd pod 6 mésicl
Bulky postizeni, extrémni splenomegalie
Refrakterni autoimunni cytopenie

RichterOv syndrom

mllSamotnd pritomnost risikovych faktorU neni

indikaci k zahdjeni 1écby!




o Faktory souvisejici s nemoci
- Klinické stadium

. Genetika (FISH - dell7p13)
. Primolécba x druha linie x refrakternost

0 Faktory souvisejici s pacientem
- Fitness / komorbidity
- Pacientovo prani — krev 1?



Celkové v
poradku
Zadné
komorbidity
Normalni
nadéje na
délku zivota

» Casteéné horsi

‘Slow go’

»Lehka* th:

- Kontrola
symptomu

Balducci L & Extermann M, Oncologist 2000; 5:224-237.



Previously untreated CLL patient in need of therapy

TP53 disrupted (either by del17p on FISH or TP53 mutation)

* |brutinib
* Referral to alloSCT, if fit
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Frail or multiple

comorbidities

vl

+ FCR® Ibrutinib
* BR BR
* |brutinib PCR
FCR-lite

* Chlorambucil/obinutuzumab
* |brutinib
* Chlorambucil/ofatumumab

Winthrobe, 2019
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Ibrutinib (Imbruvica)

Inhibitor Brutonovy tyrosin kinasy,
2014 pro refrakterni nemoc,

Nyni v indikovanych pripadech
,frontline”

Ibrutinib

Pro: Jednoduché uzivani 1/denné
Lepsi PFS

| ”‘T.c.;::.?:y i NU: Prijem

| FiS, hypertense
Thrombocytopenie
Zvyseneé risiko krvaceni




Idelalisib (Zydelig)

Inhibitor phosphatidyl-inositol-3-
MESAHELS)
2014 relabovani pacienti

v kombinaci s Rituximabem

Pro: Jednoduché uzivani 2xd
Neni kardiotoxicky
Nizké risiko TLS

NU: Kolitida, pneumonitis,
Risk CMV reaktivace,
PCP pneumonie, infekce




Venetoclax (Venclyxto)

BCL2 inhibitor

2016 pro pacienty s 17p deleci
po alespon jedné linii.

Pro: BCR-independentni mechanismus
ucinku
Jednoduché uzivani 1/denné
Neni kardiotoxicita
Vyborny , overall response rate“
Rychla pdpoveéd a MRD negativita

NU: Tumor lysis sy
Neutropenie (ale malo FN)
Nausea, prdjmy

% BCL-2 © BIM &7 BAX - Venetoclax




Zena, nar. 08/1949

09/2006 poslana pro leukocytosu s lymfocytosou
RA: Matka DM, Otec + IM.
SA: Urednice Finanéni urad
OA: Bézné détské nemoci
Od 35 let hypertense - Lokren, Gopten, Vasexten
Od 40 let DM Il. typu, nyni na PAD - Metformin
Dyslipoproteinemie - Atoris (od 6/06)
Potize s varixy - Glyvenol
Jinak nestonala
NO: Pri odberu ndhodne (opakovane) leukocytosa s lymfocytosou.
Subj.: Chut k jidlu dobra, nehubne, stolice, mocCeni bez potizi a
primési, teploty nema, poceni, svédéni primérené, dechové potize
neuddava, bolesti nema, DK neotékaji.
Nekouri, alkohol neguje, Iéky - viz vyse, alergie neudava
Menopausa od 50 let, porody 2, gynekol. Nechodi



Obj.: Eupnoe, bez cyanosy, bez ikteru, bez zndmek
haemorrhagické diathesy, perif. uzliny nezv., jazyk vihky,
bez povlaku, hrdlo klidné, tonsilly nezv., thyroidea nezv.,
dychani Cisté, bez vedl. fenomenu, akce pravideln3,
klidnd, ozvy ohraniCené, bricho mekké, nebol., jatra ni
slezinu nelze pro obesitu, DK bez otoku, varik. komplex.
Vyska 172, Hmotnost 137. TK 160/80, ECOG 0,
Karnofsky 100%



KO: Leu: SEG: T:1,Ly: ,Mo: Gumpr.st.:

Ne: , Ly: 82,3 Mo: 8,6 EoO: Ba: 0,5,
Ne: 10,1, Ly: , Mo: , E0: 0,2, Ba:
Ery: 4,40, HB: 138, HTC: 0,417, MCV: 94,8,

MCH: 31,3, MCHC: 330, RDW: 14,2,
Rtc: 13, abs.: 0,057,
Plt: 253, MPV: 9,4, PCT: 0,237, PDW: 16,6,

Bioch.: Fe: 14,4,
Kreat.: 68,0, Kys. moc 445 LD: 3,30,
CB: 74,0, ELFO v mezich
Beta-2-m: 1,84,
Hladina B12: 438, Kys.list: 5,8, Ferritin: 264,5,

89,



06.04.2007 = za pul roku

Potizi nema. Na endokrinologii nebyla potvrzena hypothyreosa.

Obj.: Bez znamek anemie, bez ikteru, bez zndmek
haemorrhagické diathesy, droboulinké krcni uzlinky, jinak periferni
uzliny nezv., jatra ni slezinu nediferencuji, DK bez otoku.

KO: Leu: , Ne: Ly: 79,5, Mo: 8,0, Eo: Ba: 0,4,
Ne: 19,3, Ly: Mo: Eo: 0,4, Ba:
Ery: 4,21, HB: 132, HTC: 0,401, MCV: 95,3, MCH: 31,4,
MCHC: RDW: 14,6,
Plt: 239, MPV: 9, PCT: 0,214, PDW: 16,7,



9.7.2007 = za % roku

Subj. nema potizi. Prodelala nasopharyngitidu, brala V-PNC.
Obj.: Bez znamek anemie, bez ikteru, bez znamek
haemorrhagické diathesy, periferni uzliny nezv., jatra ni slezinu
nehmatam, DK bez otoku.

KO: Leu: , Ne: , Ly: 84,4, Mo: 8,0, Eo Ba: 1,7/
Ne: 11,8, Ly: , Mo: , E0: 0,2, Ba:
Ery: 4,34, HB: 133, HTC: 0,414, MCV: 95,4, MCH: 30,6,
MCHC.: RDW: 14,5,
Plt: 254, MPV: 9,2, PCT: 0,234, PDW: 16,6,



5.5.2008 = 1,75 roku

Subj. Zhorseni poceni

Obj.: Bez znamek anemie, bez ikteru, bez znamek
haemorrhagické diathesy, periferni uzliny cca 2-3cm, vpravo na
krku, vlevo v axille a vlevo v inguing, jatra ni slezinu nehmatam,
DK bez otoku.

KO: Leu: Ne: Ly: 71,3, Mo: N =lo) Ba: 0,2,
Ne: 21,4, Ly: Y (o) . Eo: 0,2, Ba:
Ery: 3,99, HB: 126, HTC: 0,393, MCV: 98,5, MCH: 31,5,
MCHC: RDW: 15,6,

Plt: 248, MPV: 8,7, PCT: 0,216, PDW: 16,6,



Podana lé€ba Fludara + Cyclophosphamide
Potize ustoupily, citi se lepe, organomegalie vymizela.

KO: Leu: 7,8, Ne: , Ly: , Mo: 9,5, Eo: 0,4, Ba: 0,5,
Ne: 2,4, Ly: 4,5, Mo: 0,7/,
Ery: 3,85, HB: 123, HTC: 0,357, MCV: 92,7, MCH: 31,9,
MCHC: 344, RDW: 16,6,
Plt: 216, MPV: 8,2, PCT: 0,177, PDW: 16,5,

Bioch.: Urea: 5,5, Kreat.: 56,0, Kys. mocC.: 271,
Bilirubin: 8,2, ALT: 0,39, AST: 0,38, GGT: 0,43, ALP: 0,92,
LD: 3,20, Beta-2-mikro:



29.6.2009 = po dalsim roce

Subj. neudava potizi. Dnes prujem, ale v€era snédla vice ovoce.

Obj.: Bez znamek anemie, bez ikteru, bez znamek
haemorrhagicke diathesy, perif. uzliny nezv., bricho mekke,
nebol., jatra ni slezinu nehmatam, DK bez otokd.

KO: Leu: 10,7, Ne: , Ly: , Mo: 6,7, Eo: 1,0, Ba: 0,2,
Ne: 4,1, Ly: Mo: 0,7, Eo: 0,1,
Ery: 3,88, HB: 130, HTC: 0,373, MCV: 95,9, MCH: 33,4,
MCHC: 348, RDW: 13,4,
Pit: 221, MPV: 8,1, PCT: 0,179, PDW: 16,8,



15.10.2010 = po dalsim roce
Subj. neguje potizi.

Obj.: Bez znamek anemie, bez ikteru, bez znamek
haemorrhagicke diathesy, periferni uzliny nezv., jatra ni slezinu
nehmatam, bficho neprohmatné, DK bez otoku.

KO: Leu: , Ne: Ly: Mo: 1,8, Eo: 0,2, Ba: 0,2,
Ne: 5,63, Ly: Mo: 0,89, Eo: 0,11, Ba: 0,08,
Ery: 4,06, HB: 132, HTC: 0,388, MCV: 95,6, MCH: 32,5,
MCHC: 340, RDW: 14,4,
Pit: 197, MPV: 11,2, PCT: 0,22, PDW: 13,7,



12.12.2011 = po dalsim roce

Obj.: Bez znamek anemie, bez ikteru, bez znamek
haemorrhagicke diathesy, periferni uzliny nezv., jatra ni slezinu
nehmatam, bficho neprohmatné, DK bez otoku.

KO: Leu: Ne: , Ly: , Mo: , EO: , Ba: 0,3,
Ne: 5,49, Ly: , Mo: , E0: 0,12, Ba
Ery: 3,94, HB: 128, HTC: 0,395, MCV: 100,3, MCH: 32,5,
MCHC.: RDW: 14,7,

Plt: 208, MPV: , PCT: 0,22, PDW: 13,1,



2.11.2012 = po dalSim roce

Prodélala infekt, subfebrilie, bolesti kolene - uziva zelatinu, jinak nema
potizi. Nehubne, poceni ni svedéni neni.

Obj.: Bez znamek anemie, bez ikteru, bez znamek haemorrhagickée
diathesy, drobné uzlinky v nadklicku, jinak periferni uzliny nezv., bricho
neprohmatné, DK bez otoku.

KO: Leu: , Ne: 4,0, Ly: , Mo: 2,1, Eo: 0,1, Ba: 0,4,
Ne.: 5,65, Ly : , Mo : 2,93, Eo : 0,19, Ba : 0,53
Ery: 3,85, HB: 119, HTC: 0,383, MCV: 99,5, MCH: 30,9, RDW: 15,2,
Pit: 219, MPV: 10,5, PCT: 0,230, PDW: 12,5,



5.11.2013 = po dalsim roce
Potize vertebrogenni, TIA ?

Obj.: Bez znamek anemie, bez ikteru, bez znamek haemorrhagicke
diathesy, periferni uzliny nezv., jatra ni slezinu nehmatam, bficho
neprohmatné, DK bez otoku.

Lab. 4.11.13:
KO: Leu: , Ne: 1,7, Ly: , Mo: 3,7, Eo: 0,1, Ba: 0,7,
Ne : 3,96, Ly: , Mo: 8,16, Eo: 0,12, Ba 1,54,
Ery: 4, HB: 121, HTC: 0,41, MCV: 102,5, MCH: 30,3,RDW: 16,1,
Pit: 207, MPV: 10,7, PCT: 0,22, PDW: 12,8,



21.11.2014

Nema potizi. Malovali a manzel spadl se stafli a zpusobil si
komoci.

Obj.: Bez znamek anemie, bez ikteru, bez znamek
haemorrhagickeé diathesy, periferni uzliny nezv., jatra ni slezinu
nehmatam, bficho neprohmatné, DK bez otoku.

KO: Leu: , Ne: 0,8, Ly: , Mo: 2,3, Eo: 0,1, Ba: 0,8,
Ne : 2,58, Ly: , Mo 6,38, Eo: 0,16, Ba: 2,22
Ery: 3,69, HB: 114, HTC: 0,389, MCV. , MCH: 30,9,

MCHC: 293, RDW: 18,8,
Pit: 191, MPV: 10,2, PCT: 0,200, PDW: 12,1,



10.10.2016

Udélala dietni chybu, po které zvracela, pak tyden nejedla, ale jiz v
poradku, neudava B symptomy.

Obj.: Bez znamek anemie, bez ikteru, bez znamek haemorrhagickée
diathesy, periferni uzliny nezv., jatra ni slezinu nehmatam (bricho
neprohmatné), DK bez otoku. Hmotnost 127kg

KO: Leu: , Ne: 0,2, Ly: , Mo: 2,8, Eo: 0,0, Ba: 1,2,
Ne: 0,43, Ly: , Mo: 9,86, Eo: 0,10, Ba: 4,16,
Ery: 3,76, HB: 118, HTC: 0,410, MCV: 109,0, MCH: 31,4, RDW: 21,0,
PIt: 195, MPV: 10,4, PCT: 0,200, PDW: 13,1,
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Samotnad leukocytosa (ktera rychle
neprogreduje) neni indikaci k |écbé !

Pacienti v casnych stadiich nemoci by neméli
byti |Iéceni, dokud neprogreduji




Watch &wait
Alias Watch & Worry

Zadny benefit pfezivani proti okamzité
leécbé

Pro: Nejsou komplikace |éCby (risiko
neutropenie a infekce, genomova instabilita, sekundarni

malignity, kvalita zivota)

Proti: Obavy pacienta



Binet — stadium A — okamzita
vs oddalena léecba

Chlarambucil plus prednis one
(121 deaths)

Mo treatment
(126 deaths)

chlorambucil + prednisan n 4600
na treatment n 46k
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Muz, nar. 10.10.1939, vysetren 19.9.2012, 73 let

RA: Otec + pneumonie, matka + CMP, syn + v.s. neo cerebri,
IM (?), jinak neg.
SA: Duchodce, technik, exposice 0, bydli sam
OA: Bézné detské nemoci

Vazne nestonal
NQO: Staral se o postizeného syna, nyni po jeho amrti si vsim|
potizi - dusnost, pfi zadychani anginosni bolesti, palpitace.
Vys. na kardiologii, TRN, ORL, ord. diuretika, bez effektu.
Az pak — anemie, leukocytosa.
Subj.: Chut k jidlu dobra, zhubnul 5 kg po smrti syna, stolice,
moceni bez potizi a primesi, teploty nema, poceni, svedeni
primerené, dechové potize viz vyse, bolesti nema, DK
neotékalyi.
Nekouri, alkohol neguje, Iéky dlouhodobe nebere, alergie drive
prach, travy, nyni 10 let nejsou.



Obj.: Eupnoe, bez cyanosy, bez ikteru, bez znamek
haemorrhagické diathesy, bledsi kolorit, perif. uzliny drobné,
generalisované, nejvétsi do 1 cm v prumeéru, jazyk vihky, bez
povlaku, hrdlo klidné, tonsilly nezv., thyroidea nezv., dychani Cisté,
bez vedl. fenomenu, akce pravidelna, klidna, jemny systol. selest,
brficho mékké, nebol., jatra ni slezinu nehmatam, DK bez otoku. TK
125/70, P 78/min., Vyska 183, Hmotnost 87 kg, Povrch 2,09, T
36,7, ECOG 1, Karnofsky 90%,



V donesené lab. (Euromedics s.r.o., 7.9.12):

KO: Leu: Seg.:10 T: 1. Ly cetné Gu stiny
Ery: 1,87, Hb: 71, Hk: 28,5,
MCV:. MCH: 38,0, MCHC.: 346,
Thr: 157

Nase vysledky 20.9.2012:

FW: 36/
KO: Leu: . SEG: , Ly: Ba: 0,5, Pl.bb.: 0,5, Gumpr.st.: 21,
Ne: Ly: . Mo: Eo: Ba: 0,1,
Ne abs.: Ly abs.: , Mo abs.: 0,16
Ery: Hb: HTC:
MCV: MCH: MCHC: 332, RDW:

Plt: 186, MPV: 10,1, PCT: 0,190, PDW: 10,7,



Retikulocyty SIS: 15,0,
Quickuv test INR: 1,02, APTT:
Bioch.: Na: 139, K: 4,5, Cl: 106, Ca: 2,14, Fe:
Urea: 7,2, Kreat.: 74, Kys. moc.: 310,
MDRD: 1,50, kreat. clearence 96,8 ml/min.
Bilirubin: 8,9, ALT: 0,27, AST: 0,32, GGT: 0,70, ALP: 1,33,

CB:

Alb.%: , A1G%: , A2G%: 7,70, B1G%: 6,50, B2G%: GG%:
Alb.: 44,4, A1G: 3,31, A2G: 4,9, B1G: 4,13, B2G: 1,2, GG: 5,66, A/G: 2,311,

IgG: 7,0, IgA: IgM: I-ELFO: Neg.

TSH: 1,000, Vitamin B12: 200, Kys.listova: 13,1, Ferritin
Glykemie: Haptoglobin: 1,02,
Beta-2-mikro: LD: 3,0, CRP: 1,8,
Krevni skupina: A pos, PAT IgG: Kell: neg, Screening protilatek: neg,



Biopsie drene:

V kostni drfeni husta intersticialni az difusni nadorova
Infiltrace B-CLL (asi 90%). Morfologicky nalez je ve

shode s imunofenotypickym vysetfenim kostni drene
prutokovou cytometrii.



Poddn RFC, pfi kontrole:

Leu: , Ne: , Ly: , Mo: 2,3, Eo: 1,0, Ba: 0,6,
abs. Ne: , Ly: 2,16, Mo: 0,07, Eo: 0,03, Ba: 0,02
Ery: , HB: 74, HTC: , MCV: 95,1, RDW: 22,1,
Plt: , MPV: 9,5, PCT: 0,110, PDW:-: 10,5,

Vzhledem k anemickym potizim podany 2xozarené EM,
vzhledem k neutropenii Neupogen 30 mil U s.c.
Pokracovano jeste 2x RFC — bez vetsiho effektu



Po 3x RFC:

LeU: / Ne: ; L)’: ’

Ne abs.: 0,31, Ly abs.: 1,14,
Ery: , HB: 5/, HTC: , MCV: 88,3,
Plt: 24/,

ZLahdajen MabCampath (antiCD52)



MabCampath 9 tydn0

Subj. se citi dobre, teploty nemd, dechové potize nema.

Obij.: Bez zndmek anemie, periferni uzliny nezv., jatra ni slezina

nezv.
KO: Leu: , Ne: , Ly: 83,1,
Ne abs.: , Ly abs.: 0,34,
Ery: 3,05, HB: , HTC: , MCV: 101,0,
Rtc promile: 31,
Plt: 188,

Ve vzorku PK bunky B-CLL neprokdzdny.



Biopsie drene po MabCampathu

Hyperceluldrni kostni dfen, v niz 10-15%
krvetvorby nahrazeno noduldrnimi malobunéénymi
lymfoidnimi infiltraty, jejichz morfologie a
imunofenotyp odpovidaji chronické lymfocytdrni
leukémii. Ve srovndni s predchdazejici

trepanobiopsii kostni dfené (B16857/12), kde pf¥i
80-95%ni bunécnosti nalezena 90%ni infiltrace
chronickou lymfocytdrni leukémii, je v aktudlni
biopsii rozsah infiltrdtu podstatné nizsi, celularita
drené se snizila jen mirné.




Za cca 2 roky

Zhorseni poceni

Leu: 4,91, Ne: , Ly: :

Ne abs.: , Ly abs.: 4,05,
Ery: 4,02, HB: 142, HTC: 0,414,
Plt: /7,

V kostni dreni nodularni a intersticialni nadorova
Infiltrace B - CLL (asi 90 %). Morfologicky nalez je
ve shodée s imunofenotypicky vysetrenim kostni
dfené prutokovou cytometrii.



Lécen Venetoclaxem 2 roky
Bez potizi, nema B-symptomy
Bez organomegalie (i na CT)

Leu: , Ne: 62,7, Ly: 20,7,

Ne abs.: 2,27, Ly abs.: 0,75,
Ery: 4,74, HB: 161, HTC: 0,471,
Plt: :



Zena nar. 11.3.1934 vys. 08/2012
RA: Matka + v 57 letech na pneumonii, otec + v 74 na TBC, sestra
83 let, 1 dcera 55 let, zdrava. Hematologicky negativni.
SA: Duchodkyné, dfive ucetni, vdova, Zije s dcerou.
OA: Bézné détské nemoci, AE ve 13 letech,
Epilepsie idiopaticka od 30 let, [éCena v Motole
zachvaty nema minimalne 3 roky
Hypertense mnoho let [éCend
Glaukom
Operace katarakty 2009
CHE laparoskopicka 1995 pro lithiasu, bez obstukce
GE reflux 2005, bere Helicid
St.p. polypektomii rekta, chronicka zacpa od porodu,
kolonoskopie (6/12) do 30cm, dale neslo
Podezfeni na perniciosu 2005 - aa pul roku dostava B12 (?7?),
nyni 3 mesice nedostala
urazy: ve 13 letech fraktura levého kotniku,



Subj.: Chut k jidlu "nic moc, snazi se jisti", zhubla 12 kg pred 5
lety, nyni 2 kg/mesic, stolice zacpovitd, krev ni hleny
nepozorovala, moceni bez potizi a pfimeési, teploty nema, dechové
potize neudava, silné poceni, musi se prevlékati v noci, silné
svedeni, bolesti v kfizi po ranu, po rozhybani ustupuji, DK - otéka
leva (po urazu ?).

Nekouri, alkohol neguje, uziva Lamictal 100mg 1-0-1, Epilan D 1-
0-1/2, Rivotril 0,5 tbl. na noc, Helicid 20mg 1-0-0, Presid 5mg 1-0-
0, o¢ni kapky Combigan, alergie neudava.

Menopausa od 55 let, porod 1 spont, fysiolog. UPT 0O, potrat O,
prav. kontroly (objednana), mamograf pred 8 lety.




Obj.: Eupnoe, bez cyanosy, bez ikteru, bez znamek
haemorrhagické diathesy, drobna kréni a axillarni
lymfadenopatie, krchi do 1cm, axill. do 2 cm, Ing.
uzliny nezv., jazyk vlhky, bez povlaku, hrdlo klidné,
tonsilly nezv., thyroidea nezv., dychani Cisté, bez vedl.
fenomenu, akce pravidelna, klidna, ozvy ohranicené,
bricho mekké, nebol., jatra ni slezinu nehmatam, DK bez
otoku.

Vyska 150, hmotnost 58,5, povrch 1,53 m?, TK 165/95, P
/5/min., T 36,4, ECOG 0, Karnofsky 100%.




Vysledky z 18.9.2012:
KO: Leu: , SEG: 7,2, Ly: , Mo: 0,5, Eo: 0,5, Gumpr.st.: 64,
Ne: 5,7, Ly: 91,5, Mo: 2,3, Eo: 0,2, Ba: 0,3,
Ne abs.: 4,61, Ly abs.: , Mo abs.: 1,86, Eo abs.: 0,20, Ba abs.: 0,22,
Ery: 3,87, HB: 121, HTC: 0,374, MCV: 96,6, MCH: 31,3, MCHC: 324,
RDW: 13,6,
Plt: 140, Trombocyty opticky: 158, MPV: 10,4, PCT: 0,150, PDW: 11,4, %
tromb. > 12 fl: 28, mladé frakce trombocytu %: 2,6,
Retikulocyty SIS: 16,0, Retikulocyty SIS: 0,061, Mladé populace RET: 10,1,
Nejmladsi fr. retikulocytu: 1,0, Stfredné vyzr. fr. retik: 9,1,
Nejstarsi fr. retik.: 89,9,



Sonografie bricha: Jatra nezvétsena, primérené echogenity, bez lozisk. zmén.
Slezina normalni velikosti.104mm V RP v pfehledném useku v okoli
velkych cév bez znamek zvétsenych uzlin. Bez znamek volné tekutiny,
Zavér: Mirna chronicka nefropatie, jinak bez prokazatelnych

patolog. zmen.

Sonografie kr¢énich, axilarnich a tfiselnych uzlin: Vpravo na krku pfi kyvaci

cetné okrouhlé, mirné zvétsené uzliny, vaskularisované, 7,8,14,

a 19mm, jedna je vetsi az 20,4mm.

Vlevo rovnéz zmnozené uzliny stejného charakteru, néjvétsi 11,9mm.

V pravé axile jedna uzlina vel. 19,3mm, vlevo jsou do 11mm.

V trislech uzliny chronického typu , ploché, nejsou vyrazné zmnozené,

do 12,2mm.



Nepriznivé prognostické faktory

0 Zvysend hladina LD a B-2-mikroglobulinu
0 Exprese CD 38 a zar70
1 Nemutovany stav IgHV genu

0 Cytogenetické abnormality del 17p (p53), dell 19
(ATM), trisomie 12

1 Pocet prolymfocytd nad 10%

1 Difusni infiltrace kostni drené



CLL — transplantace drené

Allogenni transplantace (allo-SCT) je
rozumna lécebna moznost u mladych
pacientu:
neodpovidajicich Ci casné relabujicich (< 12
mésicu) po 1é¢bé purinovymi analogy
relabujicich < 24 meésicich po Iécbé purinovymi
analogy Ci auto-SCT (+ high-risk genetika)
s p53 mutaci a indikaci k |écbée

Dreger P, et al. Leukemia 2007; 21:12-17.



Dékuji za pozornost

(pokud jste ji davali)



