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Uvod: U akutni promyelocytarni leukémie (APL) se stadd&hodnoti minimalni reziduélni
choroba (MRD) az po ukd@eni konsolidani lI&by. Cilem indukce a konsolidace je negativita
PML-RARo metodou konvemi RT-PCR se senzitivitou TO Pozitivita MRD je pitom
velmi silnym prediktorenmtasného hematologického relapsu. Relabuji vSak iepagc ktei
maji po konsolidaci negativhi PML-RAR Snaha pomoci modifikaci PCR teskpe
vytipovat relapsem ohroZzené pacienty d&&s@ nebyla a proto se v sasnosti diskutuje
vyznam sledovani kinetiky MRD u APL pomoci kvartiitai real-time PCR (RQ-PCR).

Metodika: Do nerandomizované prospektivni studie bylfazani vSichni pacienti s név
diagnostikovanou APL (bez selekce),tkt@osahli indukci kompletni hematologické remise a
byli smstovani ke konsolidaci (cyklus 1: idarubicin 5 md/den, den 1-4; cyklus 2:
mitoxantron 10 mg/fiden, den 1-5; cyklus 3: idarubicin 12 mglden, den 1) a dvouleté
udrzovaci terapii (6-merkaptopurin 50 mg/den, metotrexat 15 mghftyden, ATRA 45
mg/mf/den, 15 dni kazdé 3 dsice). Vzorky kostni igns byly odebirany po ukdmni
indukce, po kazdé konsolidaci a 3, 6, 9, 12, 18a 36 n¢sial od zahajeni udrzovaci terapie.
Kvantita PML-RAR transkripti byla fi RQ-PCR vztaZena k expresi ABL (senzitivita*L.0

Zasadni vysledkyZe 76 po sobjdoucich dosglych s PML/RARy pozitivni APL bylo do

studie z&éazeno 69 pacietit ktefi dosahli hematologické remise (6 paciebylo vyfazeno

s

z riznych divodi). Median sledovani byl 44 ¢aici. Nejdilezit¢jSi vysledky jsou v tabulce.

Casodru | RSN | Pacienn | Lo R etech | | FS v S letech
nedetekovana 34 (49,3 %) 9,2 % 90,8 %
po indukci <10 47 (68,1 %) 5,8 % 94,2 %
> 102 22 (31,9 %) 44,1 % 53,4 %
nedetekovana 57 (82,6 %) 7,9 % 90,5 %
po 1. konsolidac <1H 62 (89,9 %) 7,3% 91,2 %
>10° 7 (10,1 %) 85,7 % 14,3 %

Vyznam RQ-PCR vynika zejména fip
stanoveni po prvnim cyklu konsolidace (viz
obrazek), kdy relabuje dditlet od zahajeni
lecby témer 86% pacient s pozitivitou PML-

RARq > 10°.

Z vysledki studie vyplyva, Ze kvantita MRD

ve deni

po prvni

konsolidani

terapii

hodnocena pomoci RQ-PCRuke odrazet

piitomnost rezistentniho leukemického klonu

a je tedy wujici pro dalSi vyvoj onemoeni,
zejména tedy pro pra¥dodobnost relapsu

akutni promyelocytarni leukémie.
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Interpretace a z&wy: Ukazuje se, Ze sledovani MRD u APL pomoci RQ-PZRb¢hem
konsolid&ni I&by by mohlo byt tim spravnymiistupem, jak vytipovat skupinu paciént
vyznammé ohroZzenowasnym relapsem APL. PloSné zavedeni této metodiksndhlo dale
zlepsit |&ebné vysledky, protoZze if@s pongrné UsmSnou I€bu relapd, dosahovanou
pomoci kombinované terapie s pouzitim oxidu arsEhio (ATO), stalerada pacierit
v relapsu umira. Lzetpdpokladat, Ze pro skupinu relapsem nejvice ohg@repacieni by
mohla byt velmi pinosna alogenni transplantace krvetvorby po t&ohkonsolidani |&by.
Bohuzel, vyznam iigdklddané studie je p&kud sniZzen ne zcela plnohodnotnou konsahda
lécbou, kdy pacienti bez ohledu na vstupni riziko ypsii koncentrace leukodytbyli 1éceni
v konsolidaci jednot#i a bez zgazeni ATRA do konsolidmi I&by. Bylo by tedy nanejvys
Zadouci, aby tyto vysledky byly potvrzeny i ve stulitera by hodnotila finos hodnoceni
MRD pomoci RQ-PCR d&hem konsolidaci zarpdpokladu stratifikace intenzity konsoliaéa
Iécby dle rizika (v sotiasnosti nafiklad v multicentrické studii LPA 2005).
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