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Souhrn: Analýzy výsledků transplantací krvetvorných buněk (TKB) mají zásadní význam pro rozhodování o strategii léčby ne-
mocných, u nichž je provedení TKB možnou alternativou. Český národní registr TKB a transplantační centrum v Plzni zde před-
kládají společné retrospektivní hodnocení výsledků alogenních TKB u nemocných s chronickou myeloidní leukemií (CML) pro-
vedených v České republice od roku 1988 do jara roku 2005. Bylo transplantováno 295 nemocných (179 mužů a 116 žen) ve vě-
ku od 6,9 do 59,5 let (medián 37,3). Dárcem byl ve většině případů HLA identický sourozenec (164; 55,6 %) a dárce z registru
(110; 37,3 %), v menšině případů jiný příbuzný nemocného (21; 7,1 %). Myeloablativní příprava byla použita u 90 % nemocných.
Zdrojem krvetvorných buněk byla v 57 % kostní dřeň, ve 41 % periferní krev, u 2 % nemocných byla použita kostní dřeň i peri-
ferní krev. V chronické fázi onemocnění bylo transplantováno 86,1 % nemocných (7,8 % v akceleraci a 6,1 % v blastickém zvra-
tu), přičemž medián intervalu od stanovení diagnózy do TKB byl 316 dní. Medián sledování po TKB byl 2 roky. TKB byla kom-
plikována akutní reakcí štěpu vůči hostiteli II.–IV. stupně u 33,7 % a chronickou reakcí štěpu vůči hostiteli u 36,3 % nemocných.
Medián přežití nebyl dosažen, 18 (6,1 %) nemocných zemřelo důsledkem relapsu CML a příčinou 101 (34,2 %) úmrtí byly kom-
plikace TKB. Během sledovaného období byly zjištěny významné trendy pro častější provádění TKB u starších nemocných, TKB
byly prováděny dříve než za 1 rok od stanovení diagnózy, více se využívaly nemyeloablativní přípravné režimy a zdrojem
krvetvorných buněk byla častěji periferní krev (p = 0,188 až < 0,0001). Významně se měnila také transplantační aktivita – do ro-
ku 1999 každoročně narůstal počet provedených TKB, zatímco od roku 2000 k meziročnímu nárůstu nedocházelo. Použití pe-
riferních krvetvorných buněk bylo statisticky významně asociováno se vznikem chronické reakce vůči hostiteli (p = 0,007). Co-
xova regresní analýza identifikovala EBMT skóre rizika a interval od stanovení diagnózy do TKB jako nezávislé faktory ovlivňu-
jící přežití nemocných. Po roce 2000 měl „ideální“ nemocný ve věku do 30 let transplantovaný v chronické fázi CML do jednoho
roku od stanovení diagnózy 88% pravděpodobnost přežití 3 roky. Lze konstatovat, že výsledky alogenních TKB u CML u nás od-
rážejí současné světové trendy, jsou srovnatelné s výsledky v zahraničí a významně se zlepšují.
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po alogenní TKB v chronické fázi
CML s využitím HLA identických
sourozenců je pravděpodobnost pře-
žití po 15 letech odhadována na 53 %
[4]. Provedení alogenní TKB je však

kou myeloidní leukemií (CML) [1,2].
Pět let po provedení TKB přežívá
50–80 % nemocných transplantova-
ných v chronické fázi CML [3]. Při
dlouhodobém sledování nemocných

Úvod
Alogenní transplantace krvetvorných
buněk (TKB) v současnosti předsta-
vuje jedinou léčebnou metodu umož-
ňující vyléčení nemocných s chronic-
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nové kinázy Bcr/Abl anebo při into-
leranci imatinibu.

V České republice byly popsány vý-
sledky alogenních TKB u nemoc-
ných s CML pouze ve 2 sděleních
[13,14]. Poslední příspěvek demon-
struje významné zlepšení výsledků
dosahovaných na Ústavu hematolo-
gie a krevní transfuze v Praze, které
jsou srovnatelné s výsledky předních
světových center [2,4].

Český národní registr TKB vznikl
v roce 2003 s cílem monitorovat
transplantační aktivitu, analyzovat
výsledky TKB, sloužit jako podklad
pro posuzování kvality péče a pro
rozhodování samotných nemoc-
ných. Jedním z prvních navržených
projektů bylo provedení retrospek-
tivního hodnocení výsledků alo-
genních TKB u nemocných s CML.
Tato analýza, jejíž výsledky právě
předkládáme, je první svého druhu
provedená u CML v České republice
a prokazuje, že výsledky alogenních
TKB u nemocných s CML v České re-
publice jsou srovnatelné s výsledky
ve světě, neustále se zlepšují a trans-

spojeno s několika významnými
problémy:
1. metoda není dostupná všem ne-

mocným z důvodu chybění vhod-
ného dárce nebo pro nesplnění
kritérií k indikaci výkonu (zejmé-
na vysoký věk nebo komorbidita)

2. přes veškerou péči zejména během
prvních 2 let umírá 10–50 % ne-
mocných na komplikace výkonu

3. TKB může mít pro nemocné dlou-
hodobé následky (snížená prá-
ceschopnost, kvalita života, plod-
nost, apod.)

4. existuje nezanedbatelné riziko re-
lapsu CML i několik let po TKB
[5].

Podle nedávných publikací je zřej-
mé, že ani zavedením novějších me-
tod včetně nemyeloablativních pří-
pravných režimů se výsledky přežití
nemocných s CML po alogenní TKB
významně nezlepšily – pravděpodob-
nost 5letého přežití se pohybuje ko-
lem 60–80 % [6,7].

Zavedení cílené léčby CML imati-
nibem významně snížilo počet ne-
mocných s CML, jimž byla po roce

1999 provedena alogenní TKB [8].
Dlouhodobé výsledky léčby imatini-
bem jsou v současnosti pouze odha-
dovány, nicméně doposud nic nena-
svědčuje tomu, že by se prognóza ne-
mocných měla v budoucnu zásadně
zhoršit. Z posledních analýz studie
IRIS je známo, že po 54 měsících
mají nemocní léčeni imatinibem od
diagnózy pravděpodobnost přežití
90 % a dosažení kompletní cytogene-
tické remise 86 % [9]. Imatinib je vět-
šinou velmi dobře tolerován, z čehož
vyplývá velmi dobrá kvalita života
nemocných [10]. Problémem je roz-
voj rezistence, jež se může rozvinout
u 1–5 % nemocných léčených od dia-
gnózy ročně, a to, že lék neúčinkuje
na primitivní leukemické progenito-
ry [9,11]. Podle současných názorů je
imatinib u dospělých nemocných
indikován jako lék 1. volby. Alogenní
TKB zůstává jako metoda 1. volby
u dětí a lze ji zvažovat u dospělých
s rizikovou CML, u nichž je předpo-
klad nízké mortality po TKB [12].
U ostatních nemocných je TKB indi-
kována až při rozvoji rezistence na
imatinib, při průkazu mutací tyrozi-

Allogeneic hematopoietic stem cell transplantation in patients with chronic myeloid leukemia 
in the Czech Republic - a retrospective analysis of results in years 1988–2005
Summary: Analyses of hematopoietic stem cell transplantation (SCT) results are of high importance for decision-making on
treatment strategy for patients with SCT as a possible therapeutic alternative. In this paper the Czech National Registry of SCT
and Transplantation Centre in Pilsen present their joint retrospective analysis of the results of allogeneic SCT in patients with
chronic myeloid leukemia (CML) performed in the Czech Republic from 1988 to spring 2005. 295 patients (179 men and 116 wo-
men) ranging in age from 6.9 to 59.5 years (median 37.3) underwent transplants. In most cases the donor was an HLA-identical
sibling (164; 55.6%) or a voluntary unrelated donor from the register (110; 37.3%), in a minority of cases another relative of the
patient (21; 7.1%). Myeloablative conditioning was used in 90% of patients. The source of hematopoietic stem cells was bone mar-
row in 57%, peripheral blood in 41% and combination of both in 2% of cases. 83.4% of patients underwent transplant in the
chronic phase of the illness while 7.8% in the acceleration phase and 6.1% in the blastic phase respectively. The median interval
from the diagnosis to SCT was 316 days. Median follow-up after SCT was 2 years. SCT was complicated by acute graft versus
host disease of grade II–IV in 33.7% of patients and by chronic graft versus host disease in 36.3% of patients. Median survival
was not reached, 18 (6.1%) of patients died due to the relapse of CML and the cause of 101 (34.2%) deaths was transplant-rela-
ted. Significant trends were observed during the study period: SCT were performed more frequently in older patients, less than
one year from the diagnosis, reduced-intensity conditioning was used more often and the source of hematopoietic stem cells
was peripheral blood in the majority of patients (p = 0.188 - < 0.0001). Also, transplantation activity changed – the annual rate
of SCT increased steadily until 1999, while there was no such an increase between 2000 and 2005. The use of peripheral stem
cells was associated with chronic graft versus host disease (p = 0.007). In Cox multivariate analysis the EBMT risk score and the
interval from the diagnosis to SCT were identified as independent factors in patient survival. An „ideal“ patient, aged under 30,
undergoing transplant in the chronic phase of CML within one year since the diagnosis after 2000 had a survival probability of
88% for three years after SCT. It can be concluded that results of allogeneic SCT in CML in the Czech Republic reflect current
global trends, are comparable with results achieved in other countries and show significant improvements. 

Key words: chronic myeloid leukemia – allogeneic hematopoietic stem cell transplantation – EBMT risk score



Alogenní transplantace krvetvorných bunìk u nemocných s chronickou myeloidní leukemií v Èeské republice

1174 Vnitø Lék 2006; 52(12)

plantační praxe odrážejí všechny
soudobé moderní trendy.

Metody
Údaje o provedených TKB byly zís-
kány z centrální počítačové databáze
Evropské skupiny pro transplantace
krve a kostní dřeně (EBMT) PROMI-
SE v Londýně. Sběr dat TKB prove-
dených v transplantačních centrech
v Praze, Brně, Hradci Králové a Olo-
mouci byl proveden v Českém národ-
ním registru TKB v Praze. Data o TKB
provedených v transplantačním cen-
tru v Plzni byly získány z databází
PROMISE samostatně v tomto cent-
ru. Data se týkala nemocného (věk,
pohlaví, datum stanovení diagnózy,
fáze onemocnění, v níž byla provede-
na TKB), vlastního výkonu (datum
TKB, typ přípravy, druh použitého
štěpu), dárce (typ dárce a jeho pohla-
ví), komplikací po TKB (výskytu
akutní a chronické reakce štěpu vůči
hostiteli a jejich rozsahu) a sledování
nemocného (datum a typ relapsu, da-
tum a příčina úmrtí, datum posled-
ní kontroly). Po kontrole a doplnění
chybějících údajů přímo v jednotli-
vých centrech byly tyto dvě databáze
sloučeny v jednu, pro jednotlivé TKB
bylo vypočteno EBMT skóre rizika
a data byla podrobena statistické ana-
lýze na Oddělení biometrie Ústavu
biofyziky Lékařské fakulty UP v Olo-
mouci. EBMT skóre rizika bylo vy-
počteno pro každou TKB sečtením
bodů podle tab. 1 [15].

Statistická analýza
K průkazu trendů numericky pro-
měnných veličin během sledovaného
období a jejich statistické význam-
nosti byla použita korelační analýza
a analýza rozptylu s ověřením testem
podle Mann-Whitneyho. K průkazu
trendů kategoricky proměnných ve-
ličin během sledovaného období byl
použit Pearsonův χ2 test. Ke stanove-
ní pravděpodobnosti přežití a přežití
bez projevů onemocnění byly použi-
ty výpočty podle Kaplana a Meiera.
Ke srovnání statistické významnosti

rozdílů v pravděpodobnosti přežití
mezi jednotlivými skupinami nemoc-
ných byl použit log-rank test. Ke zjiš-
tění nezávislých faktorů ovlivňují-
cích pravděpodobnost přežití ne-
mocných byla provedena Coxova
regresní analýza rizika. Ke statistic-
kému zpracování byl použit soft-
ware SPSS v. 10 (SPSS Inc, Chicago,

USA). Testy byly prováděny na hladi-
ně signifikance 0,05.

Výsledky
Pro sledované období byly v databázi
EBMT registrovány údaje o 295 ne-
mocných (179 mužů a 116 žen) ve vě-
ku od 6,9 do 59,5 let (medián 37,3).
U dvou z nich byla před alogenní

Tab. 1. EBMT skóre rizika pro nemocné s CML po alogenní
transplantaci krvetvorných buněk [8].

Riziko Možnosti Body
Věk nemocného pod 20 let 0

20–40 let 1
nad 40 let 2

Typ dárce sourozenec 0
nepříbuzný 1

Fáze CML chronická 0
akcelerovaná 1
blastická 2

Interval od diagnózy po provedení TKB méně než 1 rok 0
více než 1 rok 1

Kombinace pohlaví dárce a příjemce žena daruje muži 1
jiné kombinace 0

Tab. 2. Základní údaje o nemocných, dárcích a transplantacích.
TKB – transplantace krvetvorných buněk.

Parametr Číselná Hodnota 
hodnota v procentech

Počet nemocných 295 100
Pohlaví:    
• ženy 116 39,3
• muži 179 60,7
TKB provedena:
• v chronické fázi 254 86,1
• v akceleraci 23 7,8
• v blastickém zvratu 18 6,1
K TKB použita:
• kostní dřeň 168 57
• periferní krvetvorné buňky 121 41
• kombinace obou 6 2
Myeloablativní příprava 203 68,8
• myeloablativní příprava  

s využitím celotělového ozáření 62 21
• příprava s redukovanou intenzitou 30 10,2
Dárce:   
• sourozenec 164 55,6
• jiný příbuzný 21 7,1
• dobrovolný dárce z registru 110 37,3



TKB provedena v minulosti auto-
logní TKB. U dalších dvou nemoc-
ných byla provedena následně 2. alo-
genní TKB. Údaje o těchto dalších
transplantacích nebyly při hodnoce-
ní brány v úvahu. Podobně nebyla
prováděna ani žádná analýza výsled-
ků jednotlivých center. Základní
údaje o nemocných, TKB a dárcích
jsou uvedeny v tab. 2. U 6 nemocných
byla k transplantaci použita jak
kostní dřeň, tak periferní krvetvorné
buňky současně. Interval od stano-
vení diagnózy do TKB se pohyboval

od 61 dní do 20,5 let s mediánem
316 dní. Medián sledování po TKB
k datu hodnocení souboru (1. 5. 2005)
byl 2 roky s rozmezím hodnot od
7 dní do 17,2 let. Další údaje o kom-
plikacích TKB, sledování a osudu ne-
mocných uvádíme v tab. 3. Počet
TKB provedených v jednotlivých le-
tech je uveden na obr. 1. Z tohoto
grafu je na první pohled patrný po-
kles počtu TKB v roce 2000. V tento
rok došlo ke změně trendu v počtech
provedených transplantací, jež měly
do roku 1999 vzestupnou tendenci,

zatímco od roku 2000 se celoroční
počty provedených TKB nemění (za
rok 2005 jsou uvedeny pouze TKB
provedené k datu hodnocení). Během
sledovaného období byl potvrzen
statisticky významný trend k prová-
dění TKB u starších nemocných v le-
tech 1996 až 2000 ve srovnání s ob-
dobím do roku 1995 (p = 0,035)
(tab. 4). Statistická významnost roz-
dílu ve věku nemocných do roku
1995 a po roce 2001 byla hraniční
(p = 0,085). Do roku 1995 bylo ve
srovnání s obdobím let 1996 až 2000
a také po roce 2001 transplantováno
významně více nemocných později
než jeden rok od stanovení diagnózy
(p = 0,003 a 0,0001), zatímco rozdíl
mezi lety 1996–2000 a 2001–2005 ne-
byl statisticky významný (p = 0,188).
S ubíhajícím časem bylo prováděno
signifikantně více TKB s využitím
štěpů z periferních krvetvorných bu-
něk (p < 0,0001). Zatímco do roku
1995 byly provedeny pouze 2 takové
TKB, od roku 1996 a po roce 2001
jich bylo provedeno 49 a 76. Ob-
dobně výrazné rozdíly byly zazname-
nány ve využití dobrovolných dárců
z registru, jejichž počet se v uve-
dených obdobích výrazně zvyšoval
(p = 0,0003), po roce 2000 došlo do-
konce k provedení více TKB od dob-
rovolných dárců než od sourozenců
a ostatních příbuzných (60 vůči 44).
Dále došlo ve výše uvedených časo-
vých intervalech k signifikantně čas-
tějšímu užití přípravných režimů
s redukovanou intenzitou (p = 0,002).
Zatímco do roku 1995 nebyla taková
transplantace provedena ani jedna,
od let 1996 a 2001 jich bylo provede-
no 12 a 18. Rozdíl mezi posledními
dvěmi intervaly nebyl statisticky vý-
znamný, i když potvrzoval silný
trend (p = 0,089) (tab. 4).

Medián přežití celého souboru ne-
mocných nebyl dosažen (obr. 2). Prav-
děpodobnost přežití nemocných po-
dle Kaplana a Meiera statisticky vý-
znamně ovlivnila fáze CML, v níž
byla TKB provedena, interval od sta-
novení diagnózy do provedení TKB

Alogenní transplantace krvetvorných bunìk u nemocných s chronickou myeloidní leukemií v Èeské republice

www.vnitrnilekarstvi.cz 1175

Tab. 3. Výskyt reakce štěpu vůči hostiteli, relapsu a úmrtí
po transplantaci.

Parametr Číselná Hodnota 
hodnota v procentech

Akutní reakce štěpu vůči hostiteli:
• nepřítomna 146 49,4
• stupeň I a II 120 40,7
• stupeň III a IV 29 9,9
Chronická reakce štěpu vůči hostiteli:    
• nepřítomna 189 64,1
• limitovaná 62 21,0
• extenzivní 44 14,9
Relaps onemocnění:    
• hematologický 19 6,4
• cytogenetický 22 7,5
• molekulární 24 8,1
Úmrtí důsledkem relapsu 18 6,1
Úmrtí důsledkem komplikace transplantace 101 34,2

Obr. 1. Počty alogenních transplantací krvetvorných buněk (TKB)
u nemocných s CML provedených v České republice v jednotlivých le-
tech. V roce 2005 zahrnuty TKB provedené během prvních 4 měsíců.
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(zde byla potvrzena významnost in-
tervalu kratšího než jeden nebo dva
roky) a typ dárce (obr. 3–5). Statistic-
ky významně se projevil vliv výskytu
a stupně akutní reakce štěpu vůči
hostiteli (obr. 6), nikoli však výskyt
chronické reakce štěpu vůči hostiteli.
Výskyt chronické reakce štěpu vůči
hostiteli byl statisticky významně aso-
ciován s použitím periferních krve-
tvorných buněk (p = 0,007). Statis-
ticky významný vliv na přežití nemě-
ly dále zdroj krvetvorných buněk
(kostní dřeň nebo periferní krvetvor-
né buňky), příprava s použitím celo-
tělového ozáření a také kombinace
pohlaví dárce a příjemce. Pro Coxovu
regresní analýzu byly použity dva
modely. V prvním byly z hlediska vli-
vu na přežití nemocných hodnoceny
věk nemocných, typ dárce, fáze one-
mocnění, interval od diagnózy k TKB,
rok provedení TKB a výskyt akutní
reakce štěpu vůči hostiteli. Do dru-
hého modelu bylo navíc zařazeno

EBMT skóre rizika, jehož hodnota
závisí na výše uvedených prognostic-
kých faktorech (tab. 1). V prvním mo-
delu byl jako statisticky významné

identifikován věk nemocného (RR =
= 1,032; 95% CI = 1,009–1,054; p =
= 0,005), fáze onemocnění (RR = 4,214;
95% CI = 1,9–9,346; p = 0,0004) a typ

Tab. 4. Vývojové trendy při provádění TKB ve vybraných časových intervalech. Bližší komentář v textu. 

Parametr Do roku 1995 1996–2000 2001–2005 p

Věk nemocných 
• minimum 7,1 6,9 7,3 pro ≤ 1995 a 1996–2000 
• maximum 55 56,9 59,5 p = 0,035a

• medián 34,9 39,7 36,8

Periferní krvetvorné buňky 2 49 76 < 0,0001b

Kostní dřeň 55 90 29

Dobrovolný dárce z registru 4 45 60 < 0,0003b

Příbuzný dárce 52 89 44

RIC
• použita 0 12 18 pro ≤ 1995 a 1996–2000

p = 0,045b

• nepoužita 56 122 87 pro ≤ 1995 a 2001–2005
p = 0,002b

Interval DG-TKB
• do 1 roku 18 77 70 pro ≤ 1995 a 1996–2000

p = 0,003b

• více než 1 rok 38 57 35 pro ≤ 1995 a 2001–2005
p = 0,0001b

a ANOVA, LSD Post Hoc Test
b χ2 test

RIC – přípravný režim s redukovanou intenzitou resp. nemyeloablativní režim, interval DG-TKB – interval od stanovení diagnózy
po provedení transplantace krvetvorných buněk

Obr. 2. Pravděpodobnost přežití celého souboru nemocných podle
Kaplana a Meiera.   
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dárce (RR = 0,565; 95% CI = 0,334 až
0,955; p = 0,033). Ve druhém mode-
lu byl jako statisticky nezávislý fak-
tor ovlivňující přežití nemocných
potvrzen EBMT skóre rizika (resp.
tzv. Gratwohlův index) (RR = 1,744;
95% CI = 1,388–2,19; p < 0,0001)
(obr. 7) a provedení TKB do roku po
stanovení diagnózy CML (RR = 0,495;
95% CI = 0,28–0,875; p = 0,016). TKB
provedené po přípravě s redukova-
nou intenzitou byly spojeny s vyšší
pravděpodobností přežití, a to jak ve
srovnání se zbytkem souboru, tak ve
srovnání s vybranou skupinou ne-
mocných srovnatelného věku, kteří
byli transplantováni ve stejném ob-
dobí. Rozdíl v pravděpodobnosti
přežití obou skupin nemocných byl
statisticky významný (obr. 8). Po roz-
dělení všech TKB podle doby prove-
dení výkonu (do roku 1995, v letech
1996–2000 a v letech 2001–2005) se
podařilo prokázat silný trend ke
zlepšování výsledků. Rozdíl v prav-
děpodobnosti přežití nemocných
podle Kaplana a Meiera byl statistic-
ky významný při srovnání období do
roku 1995 s intervalem let 2001–2005
(p = 0,024), všechny ostatní rozdíly
nebyly statisticky významné (obr. 9).
Pokud byla selektována skupina ne-
mocných ve věku do 30 let trans-
plantovaných do jednoho roku od
stanovení diagnózy po roce 2000,
pravděpodobnost přežití dosahovala
po 3 letech 88 %.

Diskuse
Léčba málokterého hematologické-
ho onemocnění a nádoru vůbec se
změnila na přelomu tisíciletí tak vý-
razně, jako léčba CML. Tato nemoc
byla ještě koncem 90. let minulého
století rutinní indikací TKB jako léč-
by první linie u mladších nemoc-
ných. Konzervativní léčba interfero-
nem byla po diagnóze indikována
zejména u starších nemocných ve vě-
ku přes 40 let, kteří neměli k dispo-
zici vhodného dárce krvetvorných
buněk. Zavedení imatinibu do léčby
CML v roce 2000 zásadně změnilo

Obr. 3. Vliv fáze CML, v níž byla provedena alogenní transplantace
krvetvorných buněk na pravděpodobnost přežití nemocných podle
Kaplana a Meiera. Statistická významnost rozdílů potvrzena log rank
testem.
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Obr. 4. Vliv intervalu od stanovení diagnózy CML do provedení alo-
genní transplantace krvetvorných buněk na pravděpodobnost přežití
nemocných podle Kaplana a Meiera. Statistická významnost rozdílů
potvrzena log rank testem. 
Int. Dg-TKB – interval od stanovení diagnózy do provedení transplantace
krvetvorných buněk.
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do té doby etablované postupy. Bě-
hem tohoto i následujících let počet
alogenních TKB provedených v Evro-
pě významně klesl. Ke změně přitom
došlo v čase, kdy výsledky klinických
studií s imatinibem ještě nebyly k dis-
pozici, tedy na základě jejich antici-
pace [8]. Je velmi důležité, že identic-
ká změna v počtech provedených
TKB byla zaznamenána i v naší ret-
rospektivní studii v České republice.
Tento fakt (ale i další trendy – zejmé-
na v počtech TKB provedených s vy-
užitím dobrovolných dárců z regis-
tru, častějším aplikováním periferních
krvetvorných buněk a přípravných
režimů s redukovanou toxicitou)
ukazuje na vysokou úroveň praxe
českých center pro TKB.

Naší retrospektivní analýzou jsme
potvrdily statisticky významný vliv
téměř všech známých prognostických
faktorů ovlivňujících pravděpodob-
nost přežití nemocných s CML po
alogenní TKB. Nebyl prokázán pou-
ze vliv kombinace pohlaví dárce a pří-
jemce, pravděpodobně vzhledem k po-
čtu hodnocených nemocných. Prů-
kaz horšího přežití mužů, kteří byli
transplantováni krvetvornými buň-
kami, od žen byl proveden na několi-
kanásobně větším souboru nemoc-
ných [8].

Za velmi důležité považujeme, že
se výrazně nelišila pravděpodobnost
přežití nemocných transplantova-
ných od sourozence ve srovnání
s přežitím nemocných transplanto-
vaných od nepříbuzných dobrovol-
ných dárců (obr. 6). Společně se stá-
lým zlepšováním výsledků to svědčí
o dobré úrovni transplantačních
center. Vliv trendu časněji provádě-
ných TKB po stanovení diagnózy
zde pravděpodobně nemá tak výraz-
ný vliv, jako zlepšování podpůrné pé-
če a zvyšování zkušeností při výběru
dárců a léčbě komplikací. Naopak je
možné, že v budoucnosti dojde k opě-
tovnému prodloužení tohoto inter-
valu díky pozdější indikaci TKB (po
rozvoji rezistence na imatinib). Mo-
hou se zde projevit další negativní

Obr. 5. Vliv typu dárce na pravděpodobnost přežití nemocných s CML
po provedení alogenní transplantace krvetvorných buněk podle
Kaplana a Meiera. Statistická významnost rozdílů potvrzena log rank
testem
1 – HLA identický sourozenec, 5 – HLA shodný dobrovolný dárce z regis-
tru, 6 – HLA neshodný příbuzný, 7 – HLA neshodný dobrovolný dárce
z registru.
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Obr. 6. Vliv výskytu a stupně akutní reakce štěpu proti hostiteli (aGVHD)
na pravděpodobnost přežití nemocných s CML po provedení alogen-
ní transplantace krvetvorných buněk podle Kaplana a Meiera. Statis-
tická významnost rozdílů potvrzena log rank testem. 
Absent – reakce nepřítomna, I–IV – stupně akutní reakce štěpu vůči 
hostiteli
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vlivy – zvýšení biologického rizika
onemocnění nebo horší celkový stav
nemocných důsledkem komorbidity

[16,17]. V souladu s doporučením
European Leukemia Net jsme v naší
studií prokázali, že nemocní ve věku

do 30 let, transplantovaní v součas-
nosti do jednoho roku od stanovení
diagnózy, nemusí mít výrazně horší
prognózu než nemocní léčení imati-
nibem. Zdá se tedy, že i v České re-
publice je na základě těchto výsledků
opodstatněné indikovat k TKB mlad-
ší nemocné s vysoce rizikovou CML
(vysoký Sokalův nebo Euro index)
a nízkým EBMT skóre rizika časně
po stanovení diagnózy [12].

Nelze s určitostí vyloučit, že na
zlepšující se výsledky TKB u CML
v České republice má také vliv častěj-
ší využívání režimů s redukovanou
intenzitou. Mayer et al nedávno po-
psali nejen velmi dobré výsledky
stran přežití nemocných, ale i úspo-
ru nákladů při srovnání s hypotetic-
kou léčbou imatinibem [18]. V naší
retrospektivní analýze měli nemocní
po tomto druhu přípravy signifi-
kantní výhodu přežití ve srovnání
s nemocnými stejného věku transplan-
tovanými ve stejném období. Naše
výsledky je však v tomto případě ne-
zbytné hodnotit opatrně vzhledem
k relativně malým skupinám nemoc-
ných a krátkému sledování. V jiných
studiích (byť heterogenních) výsledky
alogenních TKB po nemyeloabla-
tivních režimech nevycházejí lépe –
snížení mortality je dosaženo pouze
přechodně a během dalšího sledování
mortalita opět stoupá důsledkem ná-
růstu výskytu reakcí štěpu vůči hosti-
teli po infuzích dárcovských lymfocy-
tů indikovaných k léčbě relapsů [6,7].

Až dlouhodobé sledování nemoc-
ných léčených imatinibem přinese
také odpověď na otázku, zda se na-
plní optimistické předpoklady vklá-
dané do této dobře snášené léčby.
K tomu, aby bylo možné výsledky té-
to léčby srovnávat s výsledky trans-
plantací, je nezbytné nadále shromaž-
ďovat informace jak o konzervativně
léčených nemocných, tak o nemoc-
ných alogenně transplantovaných.
V těchto analýzách mají nezastupi-
telné místo transplantační registry,
a retrospektivní analýzy výsledků po-
dobné té naší, která byla provedena

Obr. 7. Vliv hodnoty EBMT skóre rizika (Gratwohlova indexu; pro výpo-
čet viz tab. 1) na pravděpodobnost přežití nemocných s CML po prove-
dení alogenní transplantace krvetvorných buněk podle Kaplana a Meie-
ra. Statistická významnost rozdílů potvrzena log rank testem.
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Obr. 8. Srovnání pravděpodobnosti přežití nemocných s CML po alo-
genní transplantaci krvetvorných buněk provedené po přípravě
s redukovanou intenzitou (RIC) a nemocných srovnatelného věku,
kterým byla ve stejném období provedena alogenní transplantace
krvetvorných buněk po myeloablativní přípravě. Statistická význam-
nost rozdílů potvrzena log rank testem.
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jako první svého druhu v České re-
publice. Prokázala, že praxe na trans-
plantačních jednotkách hematologic-
kých center u nás reflektuje všechny
existující moderní trendy ve světě.
Dosažené výsledky jsou srovnatelné
s výsledky publikovanými ze zahranič-
ních registrů. Pravděpodobnost pře-
žití nemocných s CML po alogenní
TKB je v České republice ovlivňová-
na standardními, dříve popsanými
prognostickými faktory. Naše studie
potvrdila významné trendy ve zlep-
šování výsledků a doložila oprávně-
nost časné indikace alogenní TKB
u nemocných ve věku do 30 let s rizi-
kovou CML při předpokladu nízké
pravděpodobnosti morbidity vyplý-
vající z komplikací transplantace.

Podpořeno grantem IGA MZ NR/8223-3.
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Obr. 9. Pravděpodobnost přežití nemocných s CML po provedení alo-
genní transplantace krvetvorných buněk (TKB) podle Kaplana a Meiera
podle let, v nichž byla transplantace provedena. Blíže viz text.
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