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Uvod: na zéklad studii se psy byl poprvé pouzitipravny gedtransplanii rezim
cyklofosfamid (Cy) a antithymocytarni globulin (A)@ pacieni s aplastickou anémii (AA)
pro prvni transplantaci od HLA identickéhiilpuzného darce, s imunosupresi methotrexat a
cyklosporin A.

Metodika:V letech 1988 az 2004 bylo transplantovano 8legudickostni deni od HLA
identického rodinného darce ptigravném rezimu Cy/ kiské ATG. \&k pacienti byl od 2
do 63 let.

Zéasadni vysledkyRejekce &fpu byla u 3,7% pacietnf den 21, 39 a 198 ). Dva&hto #i
pacienti Ziji po retransplantaci od stejného daréeti pacient zetiel na infekci dva dny po
druhé transplantaci. VSichni ostatni pacientiZfihojenym S¢pem. Pravdpodobnost
rozvoje akutni GVHD bylo 24%, stupél 21,6%, stup IV 2,4%. Kumulativni incidence
chronické GVHD bylo 26%. Analyza rizikovych faktoakutni a chronické GVHD
neprokazala Zadny rizikovy faktor pro akutni GVHBR¢k a celkové davka
transplantovanych bk kostni derg jsou rizikovymi faktory chronické GVHD. Nejnizsi
riziko je ve ¥kové skupig 18 let a mladsi, nejvyssi riziko je ve skup88 let a starsi.
Korelace mezi mnozstvim transplantovanych CD 34a¢ka rizikem chronické GVHD
nebyla prokazéana, ale byla z§iSa korelace v zavislosti na ¢ia jadernych bugk dierg.
Riziko chronické GVHD bylo 3,8, jestlize byldgvedeno 2,4-3,3 x ftbursk /kg ve
srovnani s podanim m&nez 2,3x18bursk/kg, jestlize bylo podano vice nez 3,4%10
burek/kg bylo riziko chronické GVHD 7,7. Z tohaidodu bude nutnoighodnotit sotasné
doporieni o vhodnosti podani co nejvyssi davkydkukostni derg. Sowasre platné
doporuieni je postavenoipdevsim na riziku rejekcespu v zavislosti na podané davce
burgk kostni dens. Vlivem &inngjSich transplantmich gipravnych rezim a pouzivanim
deleukotizovanych a o#enych transfuznichifpravki je riziko rejekce nizké a tedy k redukci
rizika chronické GVHD je vhodné transplantovat m&isdavkami busk kostni derg. U Sesti
pacienti se rozvinuly malignity: jedna fatalni EBV lymfopiferace z darcovskych bgk po
steroid rezistentni akutni GVHD ¢ené anti-CD3 monoklonalni protilatkou a kéain ATG.
DalSich @t pacient: Zije bez piznali malignity ( 1x adenokarcinom sigmoidea, 3x karano
kuze, 1x karcinom v dutihustni) Vyskyt karcinorin byl srovnatelny jako po Cy samotném,
vysSi byl mezi pacienty s chronickou GVHD ( 17%)sMtasnosti Zije 71 z 81 paciént
median sledovani je 9,2 roku. Karnosfsky skore 10086&tSina [Fezivajicich paciefit
(78%), skore 90 ma 13%, skore 80 a méra pouze 9%. Sedm pacignkteri meli
chronickou GVHD jsou po avaskularni kloubni nekropPewt pacientek a sedm partnerek
muzskych pacieftmeéli celkem 17 Usgsnych &hotenstvi a jedna pacientka je v dgsani
rukopisu thotnd. Dale bylo 5 elektivnich potéiad 7 firozenych potrat. VSechny, kroré
jedné, ndly nasled® UspesSna €hotenstvi.

Deset paciefitz 81 zentelo: 3 na komplikace preexistujicich komorbiditjge na
aspergilovou pneumonii, jeden na generalizovanowlikidzu, jeden na intersticialni plicni
fibrozu v souvislosti s dyskeratosis congenita, paeienti zerreli na infekci a jeden na
lymfoproliferaci v dok 1écby akutni nebo chronické GVHD, jeden na septikdmitoli po
rejekci S&pu. Multivariantni analyza prokazala jako rizikdiaktor umrti k.




Interpretace a z&vwy: Cy/ATG je dole tolerovany rezim, zafigjici dostaténou
imunosupresi s nizkou rejekcégt i u polytransfundovanych paciéniNa nizsi riziko
rejekce ma takeé vliv pouziti deleukotizovanych &remych transfuznichifpravki. Celkové
pieziti je 88%, ale je stale prostor pro zlepSeniedlsi. ProtoZe je stejna kumulativni
incidence akutni GVHD jako ve stejném rezimu beaitd ATG, Ize pochybovat zda keké
ATG zpasobuje dostatmou depleci T lymfocyt in vivo. Vzhledem k fedpokladané vyssi
incidenci chronické GVHD po PBSC jei@lnostiovano pouZziti kostniténs. Snizeni
transplantované davky jadernych blarkostni dens na 2,5x16 bursk/kg od HLA
identického pibuzného déarce tize dale redukovat riziko chronické GVHD.
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