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Hemoblast6za je maligni onemocnéni hematopoetickych kmenovych bunék. Neurologické komplikace hemoblastdz jsou
zpusobeny infiltraci nadorovymi burikami nejéastéji v oblasti leptomeningealni a epiduralni, infekénimi komlikacemi pfi
oslabeni imunity v ramci zakladniho onemocnéni a nebo jeho Ié€by, trombofilnimi stavy nebo sklonem k hemoragiim. Dal-
§im typem komplikaci jsou paraneoplastické projevy a neurologické komplikacemi onkologickeé terapie hemoblastdz.
Klicova slova: hemoblastdzy, leptomeningealni postizeni, trombofilni stavy, neuroinfekce, iatrogenni postizeni.

1. Uvod

Rozdéleni hemoblastéz vychazi z posti-
Zeni vychozi fady a podle toho rozeznavame
myeldzu (granulocytarni fada), lymfadendzu
(lymfaticka fada), retikulozu (retikulocytarni
fada), plazmocytdzu (plazmocyty), trombocy-
tarni a megakaryocytova leukdza (trombocyty)
a erytrocytéza (erytrocyty). Podle pfitomnosti
blastil v periferni krvi rozezndvame leukemic-
kou formu hemoblastézy (blasty jsou pfitomny
v periferni krvi a mohou také infiltrovat jiné
tkané) a nebo aleukemickou formu (periferni
krevni obraz vcelku normalni nebo leukope-
nicky). Spolecnymi znaky hemoblastéz jsou
krevni srazeniny (Zluté u myeldzy, bélavé-
-Sedé u lymfadendzy a retikuldzy, Cervené
u polycytémie vera), splenomegalie (zejména
u chronickych forem, zvétSeni miznich uzlin
(infiltrace nadorovymi buiikami, zmény kostni
dfené (utla¢eni plvodni tkané) a hepatome-
galie. Hemoblastézy se klasifikuji podle zra-
losti leukemickych bunék na akutni leukemie
s velmi nezralymi buiikami (blasty) s rychlym
prlibéhem onemocnéni a chronické myelopro-
liferativni choroby se zralej§imi nadorovymi
burikami a s relativné pomalym pribéhem
onemocnéni. Podle bunéénych typl rozlisu-
jeme leukemie (akutni i chronické) lymfatické
a myeloidni.

1. 1. Akutni leukemie

U akutni leukemie dochazi k nadorové
transformaci hematopoetickych kmenovych
bunék a protoze chybi zralé leukocyty, je
organizmus nachylny k infekcim. Normalini
hematopoéza je suprimovand, vznikaji ané-
mie i hemoragie. Klinicky prib&h ma néhly
a bouflivy zagétek s generalizovanou lymfade-
nopatii, splenomegalii, hepatomegalii - Castéji
u akutni lymfoblastické leukemie (ALL), dale je
pfitomna anémie, febrilie, infekéni komplikace,
hemoragicka diatéza s bolestmi kosti (z ex-
panze kostni dfen&) a symptomy postizeni
CNS. Laboratorné nachazime anémii, u leuke-
mickych forem blasty v periferni krvi (i vice nez
100000/ul) a trombocytopenii. Méné Casto se
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vyskytuje pancytopenie (Ubytek ve vSech fa-
dach) a to u aleukemickych forem. ALL tvofi
80% détskych leukemii a ma vrchol kolem
4. roku Zivota. V 5-10% pfipadl je pfitomen
tzv. Philadelphsky chromozom (translokace
dlouhého raménka chromozomu 22 na chro-
mozom 9). Progndza je relativné dobrd, asi
90% pacientll dosédhne remise onemocnéni,
celkového vylééeni pak 60% nemocnych.
Dospéli a déti s transolokacemi (Philadelphia)
maji prognézu horsi. Akutni myeloidni leukemie
(AML) je néjCastéjSi u dospélych ve stfednim
véku. Vznika transformaci spoleéné kmenové
bunky, ktera je pluripotentni, proto existuje téz
forma myelomonocytarni. Prognéza je Spatna,
jen 10-15% ma 5leté preziti.

1. 2. Chronické myeloproliferativni
choroby

Do této kategorie fadime chronickou mye-
loidni leukemii (CML), chronickou lymfatickou
leukemii (CLL), polycytemia vera, myeloidni
metaplazie s myelofibrézou a esencialni trom-
bocytémie (vzacné a méné vyznamné).

CML pfichdzi u dospélych ve stfednim
a mladSim véku. Kostni dfen je difuzné infiltro-
vana blasty, makroskopicky ma Zlutou barvu,
tzv. ,pyoidni dferi”. Philadelpsky chromozom
nachézime u 90% pacient(. U CML neni blo-
kéda vyzrévani bilych krvinek, které jsou pfi-
tomny v periferni krvi. Zacatek onemocnéni je
pomaly, inicidlni symptomy necharakteristické.
Nékdy je prvnim pfiznakem az bolest bficha
ze splenomegalie. Laboratorné je leukocytéza
s poCty nad 100000, v periferni krvi nachazi-
me blasty — pfevazné metamyelocyty (dfive
oznacovano jako hiatus leukemicus). Prabéh
je pomaly, bez I&&by by pacienti pfezili 2-3 ro-
ky, pak obvykle proces akceleruje a rozviji se
tzv. ,blasticka krize".

CLL (chronicka lymfatickd leukemie) mé
nejpozvolngjsi priibéh a postihuje spise starsi
osoby. Dlouho byva asymptomatickd s necha-
rakteristickymi pfiznaky — uUnava, dbytek na
vaze, anorexie, pozdgji anémie, hepatosple-
nomegalie a zvétSeni uzlin. V krvi je pfitomen
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obraz lymfocytézy. Pribéh a prognéza je vari-
abilni, vétSinou vSak dobra.

Polycytemia vera je zplsobena proliferaci
erytroidni, granulocytarni a megakaryocytarni
fady, které se derivuji ze spoleéné kmenové
buriky. V pfipadé polycytemia vera erytroidni
prekurzory vyrazné dominuji. Hladina erytro-
poetinu je vyrazné snizena, je zvySena visko-
zita krve a celkového krevniho objemu. Jatra
jsou zvétSena, Casto s okrsky krvetvorby. Sle-
zina je mirné zvétsend a vyrazné prekrvena.
Vzhledem k extrémni viskozité se v perifernim
obéhu objevuje napadna staza, trombdzy a in-
farkty, zvIaSté ve sleziné a ledvindch. Nékdy
najdeme krvéaceni do jinych orgdnd (mozek,
gastrointestinalni trakt). Krvetvorn dfef je na-
padné bunéén, tmavé Cervend. Histologicky
najdeme ve dreni velké mnozstvi normoblastd,
také vSak megakaryocytl a prekurzord gra-
nulocytd. Vyskyt je typicky ve stfednim véku,
pacienti jsou pletoriti, cyanoticti, maji hyper-
tenzi, sklon k trombdzam a krvacenim, nékdy
je pfitomen intenzivni pruritus. V krevnim ob-
raze nachazime 6-10 milionu erytrocytli na
mikrolitr, hematokrit okolo 60 %, leukocytézu
a trombocytémie. U nékterych pacientl mize
dojit k dfefiové myelofibréze, prestéhovani kr-
vetvorby do sleziny a nasledné tézké anémii.
Ojedinéle muze byt pozorovan pfechod v akut-
ni myeloidni leukemii.

Leukemie z vlasatych bunék je méné
Castd forma chronické B-leukemie. Nédoro-
vé bunky v krevnim natéru nebo ve fazovém
kontrastu maji jemné vlasovité vybézky, odtud
nazev. Vyskytuje se u star§ich muzd, typicka
je infiltrace kostni dfené a sleziny. Hepatome-
galie a postizeni lymfatickych uzlin jsou méné
Casté. Pribéh je vlekly a je komplikovan infek-
cemi. U myeloidni metaplazie s myelofibrzou
nachazime nadorové elementy (kmenové bun-
ky) ve sleziné (myeloidni metaplazie), kostni
dfen je napadné bunécné chuda a fibrézni
(myelofibroza). Nékdy se vyskytne jako finalni
stav polycytemia vera a CML. P¥i¢ina fibrézy
dfené neni jasnd, snad ji zplsobuje stimula-
ce fibroblastd rdstovymi faktory z nddorovych
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megakaryocytll. V morfologickém obraze do-
minuje népadna splenomegalie, histologicky
je ve sleziné mohutna trilinearni hematopoé-
za, ktera mdze byt rovnéz v mimé zvétSenych
jatrech, nékdy i v lymfatickych uzlinach. Kostni
dren je napadné fibroticka.

2. Leptomeningedlini metastazy
Asi 30 % pacient s leukemiemi ma nélez

difuzni infiltrace leptomening, kofend spindl-
nich a hlavovych nervi. Incidence je vyssi
u akutnich nez chronickych leukemii a vy$si
u lymfocytarnich nez myelocytarnich leuke-
mii, rovnéz je vySSi u déti neZ u dospélych
nemocnych. Vyzkum Price a Johnsona uké-
zal, Ze hemoblastdzy postihujici CNS jsou
primarné pidlni onemocnéni. Prvni evidence
leukemie je ve sténach pidlnich vén s pfi-
tomnosti a nebo bez pfitomnosti malignich
bunék v likvoru (CSF). Leukemické infiltraty
pror(staji do perivaskularnich prostor k pia-
-glidIni membréné. V zavislosti na rozsahu
meningeélniho postizeni, pfichazi pfestou-
peni pia-gliaini membrany s rliznym stupném
infiltrace mozku kolekci leukemickych bunék.
Hemoragie rozliéné velikosti je ¢astou kom-
plikaci a mlize byt letani. Mozek a nebo dura
mater mlize byt vzécné infiltrovana solidni,
zelené zbarvenou masou myelogennich leu-
kemickych bunék (chloroma). Klinicky obraz
a likvorové nélezy nejsou odlisné od jinych
leptomeningedlnich postizeni. Leptomenin-
gealnimi metastdzami trpi 4-15 % pacientt se
solidnimi tumory, 7-15 % pacient(i s lymfomy,
5-15% pacientl s leukemii a 1-2 % pacientu
s primarnim mozkovymi tumory. NejCastéji se
objevujici pfiznaky onemocnéni jsou bolesti
hlavy, nauzea, vomitus, zmény psychickych
funkci, hemiparézy, epileptické zachvaty,
dvojité vidéni (Castéji paréza n. abducens nez
n. oculomotorius), ztrata vizu, ztrata sluchu,
neuralgie trigeminu a/nebo jeho motorickd
dysfunkce. Postizeni michy a miSnich kofe-
nd zahrnuje dle ¢etnosti v sestupném poradi
slabost koncetin (Castéji dolnich nez hornich
koncetin), dysestezie a hypestezie koncetin,
bolestivost (Sije, patefe, radikularni), obtize
s mocenim a se stolici. S progresi postizeni
leptomeningeélniho prostoru se maze klinic-
ky obraz velmi rychle ménit, prakticky ze dne
na den mohou pfibyvat dalSi neurologické
symptomy, které svéd¢i o zavaznosti one-
mocnéni. Pii podezfeni na leptomeningedlni
metastatické postizeni z klinického vySetfeni
by méla nasledovat baterie paraklinickych
vySetfeni, zahrnujici metody biochemické,
cytologické, imunologické a zobrazovaci:

* cytologické vySetfeni CSF alespoii ze
dvou naslednych lumbalnich punkci, even-
tuéiné dle moznosti vySetfeni ventrikular-
niho nebo cisternalniho CSF

o zékladni vySetfeni CSF ve Fuschs-Rosen-
thalové komQrce a zakladni biochemické
vySetfeni mozkomisniho moku

* speciélni vySetfeni CSF, zahrnujici bio-
chemické stanoveni tumorovych markert
(antigenl spojenych s nadorem, enzymda)
a imunologické vySetfeni (vySetfeni prlto-
kovym cytometrem, vySetfeni funkce he-
matolikvorové bariéry a stanoveni vyskytu
oligoklonalnich protilatek v CSF)

o vySetfeni mozku pomoci vypocetni tomo-
grafie (CT) s kontrastni latkou nebo vySet-
feni magnetickou rezonanci s kontrastni
latkou (MRI) k vylouceni solidnich meta-
stdz centralni nervové soustavy (CNS),
k prohlédnuti subarachnoidélnich prostor
a vylouceni nebo potvrzeni hydrocefalu

o CT myelografie nebo MRI pétefe u paci-
entld s mi$ni symptomatikou k prikazu
nadorového (metastatického) postizeni
michy nebo u pacient(i s prikazem bloku
pratoku mozkomidniho moku v patefi

* diagnostikovani uzavéru likvorovych cest
na vSech drovnich pomoci radioizotopo-
vych vySetfovacich metod

* dle vyvoje zdravotniho stavu pak opakova-
ni kterékoliv z vySe uvedenych vySetfova-
cich metod k ovéfeni odpovédi organizmu
na terapii, coz se tyka zejména provedeni
lumbélinich punkei k vySetfeni CSF a radio-
izotopovych vySetieni likvorovych cest

* Zz etickych divodd v prognosticky nepfi-
znivych fazich onemocnéni naopak dalsi
vySetfovaci postupy omezit nebo vyne-
chat a zajistit vhodnou symptomatickou
terapii nemocného.

Zakladnim vySetfenim pro stanoveni di-
agnézy metastatického postizeni mening je
vySetfeni CSF a cytologicky priikaz malignich
element(. Odbér CSF provadime cestou lum-
balni punkce s dlirazem na rychlé zpracovani
CSF, aby nedoslo k autolyze bunék a tim ke
zkresleni cytologického obrazu. Zékladni sta-
noveni poctu elementtl ve Fuchs-Rosenthalo-
vé komdrce nam mlZe ukdzat normalni pocet
bunék, ale nevyluCuje jejich patologickou
bunéénou skladbu, maximainé zde rozliSime
buriky s nesegmentovanymi jadry, polynukleé-
ry. Vyskytnou-li se ve Fuchs-Rosenthalové ko-
mdrce pfi vySetfeni buriky vystelky likvorovych
cest (zejména ependymové), mohou Uspésné
imitovat maligni buriky. Dobré odlieni nadoro-
vych elementd pfitomnych v likvoru ndm zajisti
kvalitni cytologicky preparat, ktery principidlné
mlzeme vyrobit metodou izolace bunéénych
elementd pfes membranové filtry, cytosedimen-
taCnimi a cytocentrifugaénimi metodami (1).

Kazda z téchto metod skyta své vyhody
i nevyhody, mezi které patfi vySsi nebo nizsi
mozny zéchyt nadorovych elementl a lyza bu-
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nék. B&zné jsou vyuzivany metody cytocentri-
fugaéni a cytosedimentacni. OdliSeni malignich
elementd v CSF je nékdy velice obtizné i pfi
zhotoveni kvalitniho cytologického preparatu,
zejména odliSeni od hyperaktivovanych ele-
mentd. Témé&F nemozné je urceni etiologické,
kde ovSem m0ze sehrét Glohu imunocytologic-
k& diagnostika pomoci monoklonalnich proti-
latek, protoze maligni elementy v likvoru méni
svoji morfologii diky vyrazné hypoonkotickému
prostiedi. Proto je stanoveno nékolik kritérii ma-
lignity nadorovych element(i v CSF: polymorfie
bunék a jader, ¢etnd a aktivovand jadérka, obfi
burky, vicejaderné elementy, znaény objem
jader proti objemu cytoplazmy, zvySené tinkéni
vlastnosti, asté midzy, atypicky se délici ele-
menty, bazofilie cytoplazmy, tvorba syncytii,
polychromazie. V cytologickych preparéatech
nachazime znamky aktivace element(i monocy-
tami fady, fagocytéza nadorovych bungk, vyiji-
me¢né mlZeme pozorovat aktivaci lymfocytarni
fady (pozor za zaménu s neuroinfekci), méné
¢asto je patrny vzestup poctu granulocytd, spise
neutrofild neZ eosinofill. Tento cytologicky ob-
raz mdze byt vyrazné zménény po intratekdlni
aplikaci cytostatik a proto neni mozno se déle
k nému zésadnéji vyjadfovat.

Zachyt malignich bunék neni jen problé-
mem vlastni cytologie, ale rovnéz provedeni
odbéru likvoru a spravného i véasného zpra-
covani v laboratofi. Dle riznych autor(i a praci
vychazi najevo, ze prvni vySetieni likvoru je
negativni stran zachytu malignich elementt
v 50-60% pfipadl a druhy odbér a cytologie
mize pfinést negativni vysledek jesté stale ve
25% vySetfenych vzorkd. Dle Wasserstroma
jsou pfiblizné 4 % pacientt, ktefi maji pozitiv-
ni cytologii pouze pfi odbéru likvoru z nékteré
z komor nebo z velké cisterny. Zalezi tedy na
vySce odbéru likvoru v zvislosti na stupni
a rozsahu metastatického postizeni (na kon-
vexité, na bazi midni) spoleéné s fyziologif
cirkulace likvoru a eventudiné s obstrukei li-
kvorovych cest v rlizné Urovni.

V klasickém obrazu Fusch-Rosenthalovy
komdirky mdzeme nalézt zcela normalni obraz
poctu bunék, protoze ne vzdy dochazi k pleo-
cytéze malignich element( a reaktivni zmény,
zejména aktivace monocyttl je diskrétni a leh-
ké zmnoZzeni lymfocytarni populace nés spise
vede k ndzoru, ze se jedna o pocinajici neu-
roinfekci. Vyhodnoceni dal$ich standardnich
likvorovych marker(i ndm vétSinou nepfinasi
uzitek, protoze jsou znacné nespecifické. Pra-
videIné nalézame vy3si hladinu celkové bilko-
viny a zvySeny likvorovy tlak. Nicméné v béz-
né klinické praxi je stéle zakladni biochemické
vySetieni a vySetfeni kvantitativni cytologie
likvoru jediné mozné a dostupné a Casto se
dle tohoto nélezu odviji diagnosticky postup.
Pouziti specifickych monoklonélnich protila-
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tek v imunocytologické diagnostice nam teo-
reticky vytvafi moznost etiologického uréeni
nadorovych elementl, praktického Sirokého
vyuziti tato metodika vSak nemad, zejména
pro svoji financni naro¢nost a ojedinély vyskyt
leptomeningedlnich metastdz z nezndmého
primarniho tumoru. O nadorové etiologii nas
mize dobfe informovat vySetfeni tumorovych
markerd, které zahrnuji beta-glukuronidazu
(BG), karcinoembryonalini antigen (CEA), be-
ta-2-mikroglobulin (B,M), glukozo-fosfat izo-
merazu (GPI), laktat dehydrogendzu (LDH),
alfa-1-fetoprotein (AF) a lidsky choriogonado-
tropin (HCG). VSechny tyto nadorové markery
vykazuji pomérmé dobrou senzitivitu a vétsi-
nou i specificitu (1). Pro likvorovou diagnostiku
orozomukoidu (alfa-1-kysely  glykoprotein),
jehoz normalni koncentrace v CSF je 1, 5-4,
5 mg/l. Je velmi pravdépodobné, ze hematoli-
kvorova bariéra propousti tento protein do CSF
selektivné dle jeho biologického vyznamu a ne
dle funkéniho stavu BBB. Intratekaini syntéza
orozomukoidu nebyla v CSF zatim dolozena.

K imunologickym vySetfenim CSF patfi
vySetfeni vyskytu oligoklondlnich protilatek,
které se mohou v nékterych pfipadech objevit,
protoze mlze dojit ke stimulaci lymfocytarni
fady, B lymfocytl. Tyto burky jsou pak zodpo-
védné za produkci oligoklondlnich protilatek.
DalSi vySetfovaci moznost identifikace ma-
lignich bunék z CSF pfindsi pratokova cyto-
metrie. Tato metoda je zaloZzena na moznosti
analyzy vlastnosti bunék pfi rychlém prlchodu
malym otvorem. Mohou byt méfeny fyzikalni
vlastnosti, jako je velikost, objem, index lomu
a viskozita ¢i biochemické vlastnosti, jako je
obsah DNA a RNA, protein(i, enzym0. Pr(itoko-
vy cytometr nam tedy mize pomoci v hledani
malignich bunék, které jsou napf. nerozliSitel-
né pfi bézné cytologii. Podminkou pro zdarné
pouziti této techniky je dostate¢né zastoupeni
hledanych malignich element(i v CSF, tedy né-
dorové pleocytdza. V laboratorni praxi existuje
jesté dokonalejsi skupina tfidicl bunék tzv.
FACS (Florescence-Activated Cell Sorter),
a v soucasné dobé se pouzivaji zejména pro
analyzu populaci lymfatickych bunék.

CT a MRI vySeteni patfi mezi nejdllezi-
t&j8i, nejrychleji proveditelné a malo zatézujici
vySetfeni (CT mozku s kontrastni latkou apli-
kovanou intravendzné, CT myelografie a MRI
s gadoliniem). Je tfeba zd(raznit, ze vysledek
vySetfeni CT nebo MRI slouzi jako pomocné
kritérium pfi stanovovéni diagnézy leptomenin-
gedlnich metastaz, protoze ndlezy zobrazova-
cimi technikami mohou byt sice charakteris-
tické, ale vzdy jsou nespecifické a ve velkém
procentu pfipadd nenachazime v obraze CT
(az v 50%) a MRI (az v 30%) zadné zmény
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Tabulka 1. Klasifikace mezenchymovych nadort retikuloendotelového systému a krevnich

bunék
Vychozi fada Forma nadoru (= blastom)

granulocytarnitada myelosarkom (kostni dren)

lymfatickalfada ludek, tenké strevo)

retikulocytarnitada retotelosarkom

plazmocyty myelom(=plazmocytom kostiklize sliznice)
trombocyty megakaryocytarni sarkom
erytrocyty erytrom

a nebo mohou byt pfitomny rozliéné nalezy.
Porto (4) ve své praci ukazuje MRI a CT na-
lezy u 22 déti a adolescenti s neurologickymi
komplikacemi a manifestacemi leukemie a ne-
bo jeji 1éCby. Z 22 pacientl mélo 9 pacienttl 2
a vice rGznych CNS abnormalit. Patnéct pa-
cientd mélo pfed a nebo béhem IéCby abnor-
mality v zobrazovacich metodéch. Jednalo se
o trombdzu sinu, kortikaini vendzni trombézu,
mozkovou hemoragii, leptomeningedlni infil-
traci, zanétlivé postizeni mening, leukemickou
infiltraci baze lebni. Po terapii bylo nalezeno
u dal$ich sedmi pacient( s témito abnormitami
v zobrazovacich metodach — sekundarni moz-
kovy tumor, tumor baze lebni, mikroangiopatii,
leukoencefalopatii, transientni abnormality bilé
hmoty, spinalni intraduralni hematom, chronic-
ky subdurdlni hematom, poradiacni nekrdzu,
leptomeningealni infiltraci a leukemickou infil-
traci obratlového téla.

3. Hematologické komplikace
Poruchy koagulace a krevniho toku jsou
¢astymi komplikacemi leukemii, zejména akut-
nich leukemii. Disseminované intravaskularni
koagulace (DIC) se vyskytuje nejvice v rdmci
promyelocytarni akutni leukemie, protoze zde
dochazi k sekreci prokoagulacnich faktord,
které jsou spoustéci celého procesu DIC, sou-
bézna trombocytopenie pak mlze byt dalSim
nezévislym faktorem podporujicim vznik krva-
ceni. Recentni prace ukazuji az 30% mortalitu
z ddvodd DIC (2). Klinicky obraz DIC je €asto
paradoxni, protoze pacient mize prodélat
nejprve ischemickou cévni mozkovou pfihodu
(CMP) nésledovanou mozkovou hemoragii.
Prikaz DIC je zalozen na nélezu zvy$eného
protrombinového ¢asu, snizeném fibrinogenu,
zvySenych D-dimerech (degradaéni produkty
fibrinogenu). Terapie je zalozena na podavani
nizkomolekularniho heparinu, chemoterapii za-
kladniho onemocnéni a pfipadné leukoferézy.
Leukemické buriky jsou hiife deformovatel-
né a mohou adherovat ke sténé cévni, coz ma
za nasledek leukostazu a hyperviskdzni syn-
drom. Nejvy$si incidenci této poruchy najdeme
u AML, CML a monocytické leukemie Mozek
a plice jsou nejvice postizené. Pacienti trpi
Casto bolesti hlavy, zavratémi, poruchami vizu
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a letargii. Tento stav m{ize progredovat a mo-
hou se objevit fokalni neurologické symptomy
a zéchvaty. Pokud se sou¢asné vyskytuje DIC,
roste riziko krvaceni. Trombdzy vendznich sint
jsou rovnéz Casté neurologické projevy hemo-
blastdz. Existuje fada protrombotickych faktor(
pfitomnych u leukemii. Napf. L-asparaginaza je
povazovana za jeden z nejcastéji se podileji-
cich faktor(i na trombdze. Nejéastéjsi klinickou
manifestaci trombdzy je bolest hlavy, epileptic-
ké zachvaty a fokalni neurologicky deficit. Tera-
pie je zalozena na podavani heparinu a snizeni
intrakranidlniho tlaku.

4. Vaskulitidy

Vznikaji jako paraneoplasticky syndrom, Ié-
kové indukované a nebo pii diagndze leukemie
z vlasatych bunék, kdy periferni vaskulitida je
piitomna u jedné Ctvrtiny pacientl s touto dia-
gnézou. Typickym neurologickym projevem je
mononeuritis multiplex, ktera za¢ina jako neuro-
patickd bolest spojena se senzomotorickym de-
ficitem eventudiné mlze byt postizeni hlavovych
nervl. Centraini vaskulitida se projevuje CMP,
encefalopatii a zachvaty. Paydas (3) referuje
0 vysledcich 28 pacienttl s vaskulitidou dopro-
vézejici leukemii. V 11 pfipadech byla diagnos-
tikovana paraneoplasticka vaskulitida, a v 17
piipadech byla zhodnocena jako léky induko-
vana vaskulitida. Paraneoplasticka vyskulitida
byla diagnostikovéna u tfech pacientl s CML
v blastické fazi, u péti pacientd v AML a tfikrat
u pacient(i s myeloblastickym syndromem.

5. latrogenni postizeni

Intravendzni a intratekalni podavani me-
totrexatu (MTX) potencované kranidlni iradiaci
dava vznik leukoencefalopatii a nebo myelopatii.
Neurotoxicita je zavisla na davce a zplsobu apli-
kace. Neurologické komplikace se mohou obje-
vit nékolik dnli a nebo tydn(i po posledni aplikaci
MTX a nékolik mésici po ukonceni radioterapie.
Komplikace pfichazi Cast&ji, pokud jsou v terapii
vyuzity vSechny tfi modality terapie (radiotera-
pie, intrathekalni a intravendzni aplikace MTX).

Akutni encefalopatie pfi terapii MTX se obje-
vuje pii vysoké intravendzni dévce nebo intrate-
kalni aplikaci. Klinicky je pfitomna symptomatika
syndromu nitrolebni hypertenze a kvalitativni
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nebo kvantitativni porucha védomi. Mohou se
objevit epileptické zéchvaty a jiné nespecifické
neurologické pfiznaky. Subakutni encefalopa-
tie v souvislosti s terapii MTX ma Casto iktovity
pribéh a multifokaini deficity s kvantitativni, ale
i kvalitativni (delirantni stav) poruchou védomi.
Obvykle vznika po druhé az teti intravendzni
aplikaci a trva 2-3 dny. Nélez na zobrazovacich
metodach a CSF nélez byva minimalni, ale na
EEG mohou byt hrubé abnormity. Pozdni ence-
falopatie po terapii MTX je provdzena zménou
osobnosti, deterioraci kognitivnich funkci az de-
mence, apraxie, kvadruparézy ustici do komatu
a smrti. Organicky psychosyndrom a loZiskové
neurologické pfiznaky jsou vétsinou ireverzibilni.
CT a MRI mozku demonstruiji fokélni hypodenzi-
ty, kalcifikace a atrofii. MRI zmény mohou pied-
chazet kliniku (6).

Intratekdini aplikace MTX m0ze vyvolat
reaktivni akutni meningitidu. Vznik je rychly,
béhem nékolika hodin. Myelopatie vznikd na
podkladé bud akutni nebo pozdni misni nekré-
zy. Je popisovano postiZeni hlavovych nervi
a misnich kofend.

Poradia¢ni postizeni mozku je dalSi moz-
nosti iatrogenniho postizeni CNS. Podle ¢asu
vzniku od ozafeni jej mdzeme rozdélit na akut-
ni, subakutni a pozdni. Akutni vznikaji v prvnich
dnech po ozafeni. Mezi pfiznaky patfi nauzea,
zvraceni, bolest hlavy, teploty, progrese dfivéj-
§i loZiskové symptomatiky, porucha védomi az

konusové projevy. Pfedpoklada se edém mozku
a porucha hematoencefalické bariéry. Subakut-
ni postizeni vznikd po dvou tydnech az nékolika
mésicich po ozafeni. Pfiznaky jsou obdobné
jako u akutniho postizeni, ale nékdy mdze imi-
tovat progresi tumoru nebo syndrom nitrolebni
hypertenze. Na MRI a CT je edém, kontrastni
ohrani¢eni v misté ptvodni nebo i jiné oblasti.
Jako podtyp tohoto postizeni je syndrom radi-
acni somnolence, ktery se vyskytuje po pro-
fylaktickém ozareni celého mozku, zejména
u leukemii. Pozdni poradiéni postizeni vznika
nékolik mésicti az nékolik let po ozafeni, klinicky
se projevuje kognitivni dysfunkei az progresivni
demenci. Na MRl je ndlez atrofie a difuzni zmé-
ny bilé hmoty. Pfi fokélni nekréze vznikaji lozZis-
kové, vétsinou zhorSujici se pfiznaky. V MRI ob-
raze mozku byvaji kontrastné ohrani¢ené léze
s okolnim edémem (6).

Imunokomprimovani pacienti maji velké
riziko vzniku fady zénétlivych onemocnéni
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6. Zavér

Neurologické komplikace hemoblastéz
jsou astym nalezem onemocnéni a nebo lé¢-
by. V nékterych pfipadech mize byt rozpozna-
komplikacemi je leptomeningedlni metastické
postizeni, DIC a trombdza splav(, nebo nej-
ruznéjsi komplikace zplsobené terapii hemo-
blastéz.
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