Alogenni transplantace krvetvornych
bunek u nemocnych s chronickou myeloidni
leukemii — editorial

J. Voglova

Oddélent klinické hematologie I1. interni kliniky Lékaiské fakulty UK a FN Hradec Krdlove, prednosta prof. MUDr. Jaroslav Maly, CSc.

Faber E et al. Alogenni transplantace krvetvornych bunék u nemocnych
s chronickou myeloidni leukemii v Ceské republice: retrospektivni hodnoceni
vysledku z let 1988 aZ 2005. Vniti Lék 2006; 52(12): 1172-1180.

Prvni zpravy o ispésnych alogennich
transplantacich kostni diené u iden-
tickych dvojéat [1] zahajily zasadni
zménu 1écby chronické myeloidni
leukemie (CML) v 80. letech minulé-
ho stoleti. V 90. letech minulého sto-
leti se moznost vylé¢eni CML alo-
genni transplantaci krvetvornych
bunék (TKB) potvrdila na velkych
souborech nemocnych. Pocet alogen-
nich TKB se rychle zvy$oval a CML
tvorila nejcastéjsi indikaci k alogen-
ni TKB [2]. TKB se stala soucasti
standardnich postupt 1é¢by u CML.
Byla definovdna rizika souvisejici s po-
krocilosti CML (Sokalovo a Hasfor-
dovo skoére) a s transplantacnim vy-
konem (EBMT skore) a provedeni
TKB se doporucovalo v prvni linii
lé¢by do roka od stanoveni diagnozy
CML nemocnym, ktefi méli vhodné-
ho darce. Letos byla publikovina
analyza 2 628 nemocnych s CML
transplantovanych v letech 1980-1989
v Evropé [2]. Pravdépodobnost 20le-
tého preziti v této skupiné nemoc-
nych byla 34%, kumulativni inci-
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dence peritransplanta¢ni mortality
47% a relapsu 26% [2]. Preziti bylo
vyrazné ovlivnéno stadiem CML
v dobé TKB [2]. K aspésnosti 1écby
relapst prispély velkou mérou infu-
ze darcovskych lymfocyta. Zavedeni
nemyeloablativnich pfipravnych re-
zimt umoznilo provadét alogenni
TKB i u nemocnych ve vy$§im véku.

Zacatkem 21. stoleti se progndza ne-
mocnych s Ph+ CML zdsadné zlepsi-
la diky inhibitoru tyrozinkindz ima-
tinibu (Glivec®). Z hodnoceni studie
IRIS po 54 mésicich od zahdjeni 1é¢-
by vyplyvd, Ze nemocni s CML lé¢eni
imatinibem v prvni linii dosahuji pfi
standardnim davkovani 400 mg den-
né p.o. az v 98% kompletni hemato-
logickou odpovéd a v 86% tplnou
cytogenetickou odpovéd, ve 40% vel-
kou molekuldrné genetickou odpo-
véd a 93 % nemocnych piezivd bez
progrese do akcelerované faze nebo
blastického zvratu [3]. Diky lécebnym
vysledkiim imatinibu zaznamenal
registr vedeny Evropskou skupinou
pro transplantace krve a kostni dfe-

né (EBMT) po roce 2000 prudky po-
kles po¢tu alogennich TKB provadé-
nych v ¢asné fazi choroby (graf’) [2].

Ve vyspélych zemich se u zavaz-
nych chorob rutinné provadi hodno-
ceni urovné diagnostiky, 1écby a pro-
gnostickych faktort. Transplantace
krvetvornych bunék jsou evidovany
a jejich vysledky pravidelné hodnoceny
na mezindrodni drovni v registrech.
Registry umoznuji analyzu dostatecné
velkych souborti nemocnych v krét-
kém case, snizuji ovlivnéni vysledka
vlivy vyplyvajicimi z malé velikosti
souboru, rozdilti v kvalité péce a vy-
béru metod podle mistnich zvyklos-
ti v jednotlivych centrech.

V Ceské republice byly dosud pub-
likovany zpravy o vysledcich trans-
plantaci u CML sporadicky a jedna-
lo se obvykle o vysledky jednoho
centra. Prace Fabera et al je velmi
cenna nejen proto, Ze je prvnim spo-
le¢nym hodnocenim vysledkii TKB
u CML vsech transplantacnich cen-
ter v Ceské republice (CR). Ukazuje,
7e vysledky TKB v CR jsou srovnatelné
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Graf. Absolutni poéty TKB pro CML v Evropé v letech 1990-2004.
Upraveno dle Gratwohla et al (2). Alogenni TKB v 1. chronické fazi (1)
a v pokrocilejsich stadiich CML (2), autologni TKB v 1. chronické fazi (3)

a v pokrodilejsich stadiich CML (4).

se zahrani¢nimi, stejné jako v ostat-
nich svétovych a evropskych cent-
rech je ovlivriuji zndmé rizikové fak-
tory. Prognéza nemocnych v CR se
$tépem od nepribuzného darce z re-
gistru je srovnatelna s vysledky trans-
plantaci od pfibuzného dérce, vysled-
ky transplantaci v poslednich letech
vykazuji zlepsujici trend ve srovnani
s predchozimi léty, stoupd pocet
TKB s nemyeloablativnimi pfiprav-
nymi rezimy. Pocet transplantaci
u CML v Ceské republice neklesl po
roce 2000 tak vyrazné jako ve svété.

Faber et al se v praci mimo jiné za-
byvaji vyznamem alogenni TKB s re-
dukovanym piipravnym rezimem
v 1écbé CML, varuji pred prilisnym
optimizmem pfi hodnoceni vysled-
ka této metody, kterd se pouziva za-
tim kratce na to, abychom v soucas-
né dobé mohli spolehlivé stanovit je-
ji vyznam pro dlouhodobé preziti
nemocnych.

TKB ztistava i v soucasné dobé sti-
le jedinou moznou metodu vedouci
k vylé¢eni CML. Ve srovnani s lécbou

imatinibem jsou TKB dostupné men-
$imu poctu nemocnych, jsou prova-
zeny vy$si mortalitou pii vykonu,
morbiditou zplisobenou infekcemi
a GVHD a ¢ast nemocnych po trans-
plantaci ma horsi kvalitu Zivota nez
pfi netransplanta¢ni 1é¢bé CML.
A to 1 pres trvale se zvySujici bezpec-
nost TKB v dusledku pokroku v me-
todach typizace HLA systému a lé¢-
bé oportunnich infekci, zlepSovani
podptrné lécby a imunosupresivni
lécby, zavadéni novych pripravnych
rezimd. Nebyl prokdzin negativni
vliv imatinibu na peritransplanta¢ni
mortalitu a morbiditu a jeho poda-
vani pied TKB je pokladino za bez-
pecné [4].

V roce 2006 publikovala skupina
expertll v ramci evropskych aktivit
LeukemiaNet doporuceni pro lécbu
CML [5]. Alogenni TKB podle toho-
to doporuceni patii mezi standardni
lécebné postupy u CML. V prvni linii
lécby CML je preferovan imatinib.
TKB v prvnim pristupu by méla byt
zvazovana u nemocnych s vysokym
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rizikem CML (vysoké riziko dle So-
kala) a nizkym transplanta¢nim rizi-
kem (EBMT skore). Alogenni TKB je
indikovana pfi selhdni lécby IM,
intolerancii nebo projevech toxicity
a méla by byt zvazovdna i pfi su-
boptimalni odpovédi na lécbu IM
[5]. Pii rozhodovani o zptsobu lécby
CML se vyznamnou mérou uplatiuje
i ndzor nemocného po podrobném
vysvétleni rizik a vyhod nabizeného
postupu. Rozhodovani nemocného
ovlivriuji i vysledky transplantaénich
center.
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