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Uvod: V souvislosti s nastupem tyrozin kinazovych intdbi do klinické praxe narostlo
mnozstvi pacierit s CML, ktéi dosahli kompletni cytogenetické remise (CCyR)niia
tedy poteba sensitivjSiho a pesrgjSiho monitorovani minimalni residualni choroby
(MRD). V tomto ¢lanku autéi uvadi gehled metod vyuZivanych k monitorovani padient
s CML a souhrn aktualnich moznosti vyuziti molekadagenetickych metod s praktickym
doporienim k jejich vyuziti v kazdodenni klinické praxi.

Metody v monitorovani CMi konver€ni cytogenetické vySdteni (Giemsa) - stale je zlatym
standardem, fluorescent in situ hybridizaddSH) — lze vySetit z kostni derg (KD) i
z periferni krve (PK)molekularné genetické metody- kvalitativni i kvantitativni (QPCR-
guantitative polymerase chain reaction) stanowamiskriptu BCR/ABL v periferni krvi nebo
v kostni deni, mut&ni analyza.

Porovnani metod:

Parametr Konvenéni cytogenetika| FISH QPCR
Sensitivita, % tumoru 5-10% 1-10% 0,001 - 0,01
Presnost réfeni +15% +2-5% +2-5ti ndsobek
Metafaze nutné ano ne ne

Vzorek kostni &erg nutny ano ne ne

Korelace vysledku z PK a KD - ano ano

FaleSna negativita ano ano ano

FaleSna pozitivita vzaen ano, i hlading <10% | ano, fi hladiné <0,1%
Detekce jinych| ano ne ne
chromozomalnich abnormalit

Detekce deleci {vodniho| ne ano ne
chromozomu 9

Nazory na zpisob monitorovani by CML v klinické praxi se i mezi autor§lanku liSily.
Vysledkem jejich diskuzi byl nasledujici tzv. ,hydmi* pristup:

Autory navrzené monitorovanidéy CML:

1. V dobé diagnozy
CG: souast vstupniho vyseni kostni ¢eng; detekce patologického klonu bb

FISH: zachyti Ph - negativhi BCR/ABL pozitivni oneomni; delece pivodniho
chromosomu 9; je na méspokud se pedpoklada dalsi sledovani onemétinpomoci
FISH z PK ped dosaZzenim CCyR



QPCR: v pipact, Ze dalSi sledovani je zaloZzeno jen na QPCR z PK
2. V priabéhu lé€by do dosazeni CCyR

CG: kazdych 3-6 gsia1

FISH: alternativa k CG; kazdé 3sice

QPCR: alternativa k CG; kazdé Zsice
3. Potvrzeni dosazeni CCyR

CG; FISH alternativa k CG; QPCR jako zékladni hddnodalSimu porovnavani -
doporiena metoda ke sledovani onem#dmo dosazeni CCyR

4. Po dosazeni CCyR
CG: kazdych 12-24 ssica
FISH: alternativa k CG; kazdych &sia1
QPCR: alternativa k CG nebo FISH; kazdych 3&iu *

5. Suspektni rezistence/relaps (cytogeneticky nebo hatologicky)
Zopakovat CG
QPCR
Mutaéni analyza-rozhodnuti o dalSi terapii

CG-cytogenetika; PK-periferni krev

*pii naristu transkripki nad koeficient variability (f@snost metody)-zopakovat analyZasgjSi monitorovani
(kazdé 3 misice), zopakovat vydeni KD s CG, zejména‘imarnistu nad 1%

U pacientt s vykyvy v hladig transkripi pti CCyR neni teba zasadni z&na v I&bé. U
pacienti s opakova# rostouci hladinou transkript(vice nez 0,1% aginasobek pedchozi
hodnoty) v CCyR maiZze byt &inné zvySeni davky imatinibu se z&mou za tyrozin kinazovy
inhibitor nové generace, pokud by zvySeni davkylindz efektu.

Zawer: Kvantitativni stanoveni transkriptu bcr/abl pormoeal-time RT-PCR (reverse
transcriptase PCR) u paciénts CML nabizi sensitiijSi a gesrEjSi zhodnoceni a

monitorovani 1éby po dosazeni CCyR. AufosSak upozaiuji na opatrné hodnoceni malého
narastu transkripi ber/abl i trvajici CCyR.

Zpracovala: MUDr. Markéta Vyskdova, Interni hematoonkologicka klinika FN Brno



