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Uvod:

Ph-pozitivni akutni lymfoblasticka leukémie (ALL) piedstavuje asi 25-30 % vSech ALL u dospélych,
jeji incidence roste s vékem. Pied zavedenim tyrozinkindzovych inhibitord (TKI) znamenala tato
varianta ALL velmi $patnou prognézu. Nyni s pouzitim TKI, pfedev$im imatinibu, je 4leté¢ celkové
preziti téchto pacientli 52 %. Nicmén¢ stale zlistava mnoho otazek, predevs§im je nutno optimalizovat
kombinaci TKI a chemoterapie a urcit presnéji tlohu transplantace krvetvornych kmenovych bunck u
Ph-pozitivni ALL v éie TKI.

Metody:
Ve studii GRAAPH-2005 autofi porovnali 1é¢bu vysokymi davkami TKI imatinibu kombinovaného

s chemoterapii s redukovanou intenzitou (vinkristin a dexametazon) (rameno A) a standardni terapii
imatinib/hyperCVAD (cyklofosfamid, vinkristin, doxorubicin, dexametazon) (rameno B) na souboru
268 dospélych pacientii (median véku 47 let) s Ph-pozitivni ALL. Primarnim cilem bylo dosaZeni
hluboké molekularni odpovédi po druhém cyklu, pacienti byli poté transplantovani alogenné nebo
autologné, v zavislosti na dostupnosti shodného dérce.

Vysledky:

P#i ménsim poctu umrti v indukei byla ¢etnost kompletnich hematologickych remisi vyssi v rameni A
(98 % vs. 91 %; P=0.006), nebyl signifikantni rozdil v dosazeni hluboké molekularni odpovédi (<0,1
% BCR-ABL1 v kostni dieni), 66 % Vv rameni A vs. 64 % v rameni B. Pétileté celkové pieziti bez
progrese bylo 37,1 % a 45,6 % pfi follow-up medianu 4,5 let, bez statistické vyznamnosti mezi obéma
rameny. Alogenni transplantace byla spojena s vyznamné delSim pieZitim bez relapsu (pomér rizik
0,69; P=0.036) i celkovym piezitim (pomér rizik 0,64, P=0,02), pfitom pocet leukocytd v dobé
diagndzy byl jedinym faktorem ovliviiujicim efekt transplantace. U pacientd, kteti dosahli hluboké
molekularni odpovédi, byly vysledky 1éby alogenni i autologni transplantaci obdobné.

Zavér:

Tato studie validuje pouziti nizkodavkované chemoterapie s imatinibem jako indukéniho rezimu
u Ph-pozitivnich dospélych pacienti s ALL. Déle ukazuje, Ze provedeni transplantace v prvni CR
zustava dobrou lé¢ebnou metodou u Ph-pozitivni ALL dospélych.
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