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Ceského narodniho registru darcia drené (CNRDD)
v letech 1999 — 2010

Lysak D.1, Hrabétova M.1, Jungova A.l, Svoboda T.!, Navratilova J.1.2, Koza V.1.2
IHematologicko-onkologické oddéleni FN Plzen, 2Cesky narodni registr darct dfené

Souhrn

Analyzovali jsme soubor 45 nep¥ibuznych dérci, kterym byly v odbérovém centru Ceského narodniho registru dar-
cu diené odebrany v priabéhu let 1999 — 2010 darcovské lymfocyty. Pri sledovani vyvoje poctu odbéra v ¢ase byl pa-
trny vzestupny trend v poslednich 3 letech. Odbér lymfocyta byl poZadovan predevsim pro pacienty s akutnimi leu-
kemiemi, chronickou myeloidni leukemii a nehodgkinskymi lymfomy (44 %, 18 % a 16 % vsSech odbéri). Imunote-
rapie pomoci darcovskych lymfocytu byla nejcastéji indikovana pro hematologicky ¢i molekuldrné geneticky relaps
(57 % a 16 %) nebo pretrvavajici smiSeny chimerismus po transplantaci (16 % odbérii). Odbér lymfocytu byl reali-
zovan s medianem 8.4 (1,2-81,8) mésicii po prvnim odbéru kostni diené nebo perifernich kmenovych bunék. Ode-
brané mnozstvi odpovidalo 0,9 (0,1 — 5,0) x 108 CD3+ bunék na kilogram hmotnosti ptijemce. Opakované darovani
lymfocytii bylo Zadano pouze pro jediného prijemce. MnozZstvi ziskanych CD3+ bunék v aferéznim produktu Kkore-
lovalo s hladinou leukocytu (r = 0,427, p = 0,0031) a hladinou mononuklearnich bunék v periferni krvi darce pred
odbérem (r = 0,511, p = 0,0003). Nezadouci reakce se v pribéhu odbéru vyskytly pouze u 9 % darcu a ve vSech pii-
padech se jednalo o klinicky neziavazné udalosti. Odbér darcovskych lymfocyti predstavuje bezpecny a minimalné
zatézujici zpusob darovani. Imunoterapie s vyuzitim darcovskych lymfocytii umoziiuje resit fradu komplikaci po alo-
genni transplantaci hemopoetickych kmenovych bunék. V souvislosti s rozvojem nemyeloablativnich pripravnych
rezimi, zvySenym porozuménim potransplantac¢ni imunologické interakci atd. 1ze predpokladat zvySujici se pozadav-
ky na darovani lymfocyti od ptivodniho darce kmenovych bunék i v pristich letech.
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Summary
Lysdk D., Hrabétova M., Jungova A., Svoboda T., Navratilova J., Koza V. Donor lymphocyte collec-
tions from unrelated donors of the Czech National Marrow Donors Registry (CNMDR) between 1999 and 2010

We analyzed a group of 45 unrelated donors who had donated donor lymphocytes in the collection centre of the Czech
National Marrow Donor Registry between 1999 and 2010. An upward trend was apparent in the past 3 years for the
evolution of collection numbers in time. Lymphocyte collection was requested primarily for patients with acute leu-
kaemia, chronic myeloid leukaemia and non-Hodgkin lymphoma (44%, 18% and 16% of all donations). Immunot-
herapy using donor lymphocytes was most frequently indicated for haematological or molecular relapse (57% and
16 %) or persisting mixed chimerism after transplantation (16 % of donations). Lymphocyte collection was underta-
ken at a median of 8.4 (1.3-6) months following the initial collection of bone marrow or peripheral blood stem cells.
The collected number corresponded to 0.9 (0.1-5.0) x 108 CD3+ cells per kilogram of recipient weight. A repeated
lymphocyte donation was requested only for one recipient. The number of CD3+ cells in the product correlated with
the leukocyte count (r=0,427, p=0.0031) and mononuclear cell numbers in donor peripheral blood before donation
(r=0.511, p=0.0003). Adverse events during the donation occurred in only 9 % of donors and in all cases were clini-
cally insignificant. Donor lymphocyte donation is a safe and minimally taxing method of donation. Immunotherapy
using donor lymphocytes enables the treatment of many complications following allogeneic haematopoietic stem cells
transplantation. With the development of non-myeloablative conditioning regimens and an increased understanding
of post-transplant immunological interactions etc., it may be presumed that there will be an increasing demand for
lymphocyte donations from the original donors in the years to come.
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hemopoetickych kmenovych bunék. Pfestoze pivodné

IjVOd byly DLI indikovany prfedevsim u nemocnych s relapsem
chronické myeloidni leukemie, v soucasné dobé se vyu-
Infuze darcovskych lymfocyti (DLI) je jednou ze zd-  Zivaji u celé fady dal$ich hematologickych malignit, ja-

kladnich metod imunoterapie po alogenni transplantaci ko jsou mnohocetny myelom, akutni leukemie nebo ne-
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Tab. 1. Charakteristika ddrcti a aferéznich produkta.

pocet dérct (n) 45

vEk (roky) 33 (22-49)
pohlavi (muzi/Zeny) 26/19
prvni darovani BM/PBSC 28/17
hmotnost darce (kg) 82 (50-113)

WBC pred odbérem (x 109/1)
mononukledry pied odbérem (x 109/1)
objem aferézy (ml)

6,65 (4,17-15.49)
2,72 (1,25-4,40)
11000 (7000-16 500)

7ilni piistup (CZK/PZK) 6/39
nezadouci reakce 9 %
pozadavek CD3+ (x 103/kg) 1,0 (0,1-3,0)
odebrano CD3+ (x 108/kg) 0,9 (0,1-5,0)
pozadavek splnén 47 %
doba od prvniho odbéru do DLI (més.) 8,4 (1,2-81,8)

medidny; BM — kostni dfeni; PBSC — periferni kmenové bunky

hodgkinské lymfomy. S rozvojem nemyeloablativnich
transplantaci se oblasti pouZit{ DLI vyrazné rozsiftily. Ved-
le 1é¢by potransplantacniho relapsu nebo progrese one-
mocnéni jsou aplikovany pacientim s pretrvavajicim smi-
Senym chimerismem ¢i minimdlni{ rezidudlni nemoci. Pa-
cientiim transplantovanym pro vysoce rizikovou maligni-
tu nebo s pouzitim transplantatu s depleci T-lymfocytl
mohou byt DLI poddvany dokonce profylakticky (1, 2).
Pocet odbérit DLI od zdravych ddrcd ma celosvétove
vzestupny trend (3). Podle statistiky EBMT byla v roce
2009 tato forma imunoterapie pouzita u 16 % pacientt,
ktef{ podstoupili alogenni transplantaci (4). Registry dar-
cli jsou proto Castéji Zddany transplantaénimi centry o dru-
hé darovani nestimulovanych leukocytil. V porovnani s od-
bérem perifernich kmenovych bunék (PBSC) neni potfe-
ba darce mobilizovat pomoci G-CSF a k ziskdni dostatec-
né davky lymfocyti zpravidla postacuje také kratsi aferé-
za. Odbér nestimulovaného aferézniho produktu tedy pred-
stavuje pro ddrce mensi zatéZ s niz$im rizikem nezadou-
cich reakci (5, 6). Po opakovanych odbérech DLI nebo
u ddrca, ktefi jsou odebirdni kritce po darovani PBSC,
l1ze nékdy pozorovat prechodnou lymfocytopenii (5, 7).
Tento potencialni dlouhodoby efekt darovani lymfocyti je
sledovan v ramci dlouhodobé dispenzarizace darci.
Provedli jsme retrospektivni analyzu druhych darova-
ni provedenych u darct Ceského narodniho registru dar-
cti dfen& (CNRDD) v obdobi 1999 — 2010 se zamé&fenim
na odbéry darcovskych lymfocyti. Cilem studie bylo vy-
hodnotit indikace pro poZadavek na darovani DLI, vyvoj
odbért v Case, kvalitu nestimulovanych aferéznich pro-
dukti a nezddouci reakce u darcd v souvislosti s odbérem.

Soubor darci

Analyzovali jsme soubor 45 (26 muzi a 19 Zen) ne-
ptibuznych darcii hemopoetickych krvetvornych bunék,
ktefi podstoupili v obdobi 1999-2010 druhé darovani
a byly jim odebrdny nestimulované darcovské lymfocy-
ty. Registr darc ma pro druhé darovani stanoven jednot-
ny postup. Indikace k odbéru DLI zahrnuji relaps zaklad-
niho onemocnéni, adoptivni imunoterapii u nemyeloab-
lativnich transplantaci a 1é¢bu potransplantacnich lymfo-

proliferaci. Kazd4 Zddost o odbér musi byt individudlné
posouzena skupinou tfi nezavislych expertd, ktefi vyhod-
noti mozny piinos pro daného pacienta a zdroven riziko
pro ddrce. Na zdkladé jejich doporuceni miZe byt teprve
dérce uvolnén k odbéru. Vsichni dérci, ktefi vyslovili sou-
hlas s darovanim DLI, podstoupili pfedodbérové labora-
torni vySetfeni podobné jako pfed pivodnim odbérem
hematopoetickych kmenovych bunék. Péce o déarce v do-
bé odbéru a pri nasledné dispenzarizaci se fidila standar-
dy CNRDD resp. WMDA (World Marrow Donor Asso-
ciation).

Darcovské lymfocyty byly odebirdny metodou aferé-
zy z periferni krve. Zpracovény byly 2 (median, 1,3-3.3)
objemy krve darce. Jako antikoagulant byl pouZit roztok
ACD-A v poméru 1 : 10-1 : 14 v pIné krvi. Odbéry byly
provedeny na kontinudlnich separatorech COBE Spectra
(Caridian BCT, Lakewood, CO, USA). Jako prevence cit-
ratové toxicity byla provddéna suplementace kalcia do nd-
vratové linky. VétSina odbért byla provedena cestou kon-
tralateralnich predloketnich zil. Centralni Ziln{ katétr do
femordln{ Zily bylo nutné zavést pouze u 13 % darct. Ve
standardech registru je doporucena davka 1,0 x 108 CD3+
bunék/kg hmotnosti pifjemce jako minimdlni mnozZstvi
CD3 pozitivnich bunék, které by mélo byt odebrano, po-
kud je to technicky moZné a pokud nenf transplantaénim
centrem pozadovano jinak. Zaroven je preferovana co ne-
jmensi zatéZ pro dérce, takze v§em darciim byla prove-
dena pouze jedna aferéza. Zakladni informace o dércich
jsou sumarizovédny v tabulce 1.

Pro statistické vyhodnoceni proménnych, které ovliv-
nuji mnozstvi odebranych CD3+ bunék, byla vyuZita Spea-
rmanova korela¢nf analyza a vysledky byly graficky vy-
jadreny linedrni regresi. Vzdjemny vztah jednotlivych
proménnych byl ddle testovdn multivariantni analyzou.
Statistické hodnoceni bylo provedeno pomoci software
Statistica 98 Edition (StatSoft, Inc., Tulsa, OK, USA).

Vysledky

V rozmezi let 1999 az 2010 provedl Cesky nérodni
registr darci diené celkem 45 odbéri darcovskych lym-
focytd. Porovnani vyvoje zZddosti o odbér v Case ukd-
zalo, Ze odbéra DLI zacalo pfibyvat od roku 2005 a po
prechodném poklesu je v poslednich tfech letech opét
jasné patrny vzestupny trend (graf 1). NejCastéjSimi di-
agndzami u pacientd, pro které bylo druhé darovani po-
zadovano, byly akutni leukemie (44 %), chronickd my-
eloidni leukemie (18 %) a nehodgkinské lymfomy (16
%). Jako nejcastéjsi indikaci k poddni DLI uvadéla
transplantacni centra hematologicky (57 %) nebo mo-
lekuldrné geneticky (16 %) relaps malignity nebo per-
zistujici smiSeny chimerismus (16 %). Detaily viz graf
2. Pozadovand davka CD3+ lymfocytd odpovidala 1,0
(medidn, 0,1-3,0) x 108/kg hmotnosti pfijemce. Ode-
brat se podafilo mnozstvi 0,9 (medidn, 0,1-5,0) x
108/kg. Pozadovaného mnozstvi CD3+ lymfocytt bylo
dosazeno u 47 % odbéru. Pouze u jediného dérce byl ze
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pocet odbéru
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Graf 1. Vyvoj poétu odbérit DLI v obdobi 1999 — 2010.
Vyvoj poctu provedenych odbérti darcovskych lymfocytd v obdobi 1999 — 2010. Vze-
stup odbérti v roce 2005 souvisi se zvySenym poctem odbértt PBSC provedenych v tom-
to obdobi.

2005 2006 2007 2008 2009 2010

ostatni 4%

0,
MDS 11% AML 31%

ALL 13%

CML 18%

Graf 2. Diagndzy a indikace pro podani DLI.

MC 16%

relaps 16%

strany transplanta¢niho centra Zaddn dal$i od-
bér DLI.

Medidn doby mezi pGvodnim odbérem
kostni dfené nebo perifernich kmenovych bu-
nék a odbérem DLI dosahl v celém souboru
8.4 mésice (1,2-81,8). Zhruba tfetina odbéri
DLI byla vsak provedena do 6 mésici a dal-
§i tfetina mezi 6.—12. mésicem od ptivodni-
ho odbéru hematopoetickych kmenovych bu-
nék. 70 % resp. 54 % odbérl v téchto ¢aso-
vych obdobich se uskutecnilo pro pacienty
s akutn{ leukemif nebo pokrocilym myelodys-
plastickym syndromem. Po vice neZ dvou le-
tech od pivodniho darovani byly ddrcovské
lymfocyty indikovény Castéji pro chronickd
onemocnéni typu chronické myeloidni nebo
lymfatické leukemie nebo mnohocetny mye-
lom (bliZe viz graf 3).

ostatni 7%

relaps/
progrese 57%

a. Diagndzy pacientt, pro néz byly pozadovany odbéry DLI. Dominuji akutni leukemie a MDS (55 % odbért). b. Indikace pro odbér DLI uvede-

né transplantaénimi centry v Zddostech o druhé darovani. Podskupina ostatni zahrnuje: virovd encefalitida, selhdni §tépu. MC — smiSeny chimeris-
mus, MG/CG - cytogeneticky/molekuldarné geneticky relaps, MRD — pfetrvavajici minimalni rezidudlni nemoc.
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Graf 3. Doba od prvniho darovani do odbéru DLI.

Procento odbéri DLI provedenych v danych ¢asovych obdobich mezi prvnim darova-
nim hemopoetickych kmenovych bunék a druhym darovanim DLI; medidn 8 4 mésice
(1,2 -81.,8).

Snazili jsme se definovat, jaké proménné
ze strany dédrce ovliviiuji mnozstvi CD3+ bu-
nék odebranych pii aferéze, aby piipadné na
jejich zakladé bylo mozné pribéh aferézy 1é-
pe planovat s ohledem na pozadované mnoz-
stvi lymfocytl. Ukdzalo se, Ze mnoZstvi ode-
branych T-lymfocyti (x 108) koreluje statis-
ticky vyznamné s hladinou leukocytt (x 109/1;
r=0427,p =0,0031) a zejména s hladinou
mononukledrnich bunék (lymfocyty + mono-
cyty) v periferni krvi darce pred odbérem (x
1091; r = 0,511, p = 0,0003). Tyto dva para-
metry krevniho obrazu také vyznamné kore-
lovaly mezi sebou (r =0,800,p <0,0001). Za-
vislost vytéZku na objemu zpracované krve
nebyla potvrzena. Regresni kfivky viz graf 4.
a 5. Pomoci multivariantni analyzy jsme pro-
kazali, Ze hladina mononukledrnich bunék
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Graf 4. Zavislost mnozstvi odebranych CD3+ lymfocytt na hladiné WBC pred aferézou.
Mnozstvi CD3+ lymfocyt (x108/kg) v aferéznim produktu koreluje s hladinou leukocy-
th v periferni krvi dérce pied odbérem (x 109/1; r = 0,427, p = 0,0031); y = (3,97391)*x
+(36,78175).
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Graf 5. Zavislost mnozstvi odebranych CD3+ lymfocyti na hladiné mononukledrnich bu-
nék pred aferézou.

MnoZstvi CD3+ lymfocytl (x 108/kg) v aferéznim produktu koreluje s hladinou mono-
nukledrnich bunék v periferni krvi dérce pred odbérem (x 10%1; r = 0,511, p = 0,0003);

ucinny lécebny postup pro ¢ast nemocnych
s relapsem nebo refrakternim onemocnénim
po alogenni transplantaci. NejlepSiho efektu
dosahuje infuze DLI u pacientil s chronickou
myeloidni leukemii, kde 1ze ocekdvat az 90
% odpovédi. Pravdépodobnost odpovédi na
1é¢bu pak u dalSich diagnéz klesd od nehodg-
kinskych lymfomi pfes mnohocetny myelom
aZ po akutni leukemie a pohybuje se do 40—
50 %, vétSinou v kombinaci s cytoredukéni
chemoterapii (1, 8).

V nasi retrospektivni analyze jsme vyhod-
notili odbéry darcovskych lymfocytl u 45 ne-
piibuznych darcd, ktef{ byli odebrani v obdo-
bi 1999-2010. Vzestup poctu odbérti DLI
jsme zaznamenali zejména v poslednich le-

tech. Tento trend pravdépodobné souvisi
s rostoucim poctem nemyeloablativnich
transplantaci, u kterych je potransplantacni
imunoterapie nezfidka indikovana k ovlivné-
ni perzistujictho smiSeného chimerismu ne-
bo minimdln{ rezidudlni nemoci. Tento vy-
voj potvrzuji i idaje EBMT, které uvadéji za
rok 2009 podani déarcovskych lymfocytt
u cca 40 % pacientt transplantovanych s ne-
myeloablativnim pfipravnym reZimem (4).
Optimaln{ strategie pro aplikaci DLI, jeji
nacasovani, ddvka ¢i kombinace s cytotoxic-
kou terapii nenfi stle sjednocena. Pozadavek
na odbér DLI se mtiZe objevit za rtizné dlou-
hou dobu od odbéru prvniho transplantatu
v z4vislosti na typu malignity, indikaci k DLI
atd. (1, 7). V nasem souboru byly pfiblizné

y = (16,8537)*x + (19,1138).

v periferni krvi pfed odbérem je nezdvislym faktorem ur-
Cujicim kvalitu nestimulovaného aferézniho produktu, te-
dy mnozstvi odebranych T-lymfocyti (beta = 0,51, p =
0,0136). Ostatni testované proménné (hladina leukocytt
pred odbérem a objem zpracované krve) nemély na ten-
to parametr statisticky vyznamny vliv.

NeZzadouci reakce vzniklé v souvislosti s odbérem by-
ly zaznamendny pouze u 9 % darcu (citratova toxicita,
nauzea, kolapsovy stav). Ve vSech pfipadech se jednalo
o reakce mirné, které nebréanily dokonceni odbéru v pla-
nované délce. Nedoslo k rozvoji Zddné zdvazné nebo ne-
ocekdvané udalosti u dérce.

Diskuse

Relaps onemocnéni predstavuje hlavni pri¢inu dmrti
pacientl po alogenni transplantaci (www.cibmtr.org). Jed-
nim z moznych 1é¢ebnych postupti je posileni reakce §té-
pu proti nadoru, zprostiredkované aloreaktivnimi T-lym-
focyty, pomoci redukce imunosupresivni 1é€by nebo po-
danim infuze darcovskych lymfocytt (1). DLI nabizeji

dvé tretiny DLI odebrany v prvnim roce po
prvnim darovéni a to zejména pro pacienty
s akutnimi leukemiemi nebo MDS.

Doporucend davka CD3+ bunék nenf taktéz zcela jas-
nd a davkovani se pohybuje v Sirokém rozmezi 1 x 106/kg
az 1 x 108/kg jednordzové nebo Castéji v reZimu eskalu-
jicich davek (1, 8). Jedna aferéza tedy zpravidla postacu-
je k ziskani potfebné davky CD3+ bunék v mnozstvi od-
povidajicim priblizné 1 x 108/kg (9). Tuto cilovou davku
se ndm podafilo naplnit u 51 % odbérti, poZadavek trans-
plantaniho centra byl splnén u 47 % odbérii. Vzhledem
k tomu, Ze darovani lymfocytl neni spojené s potfebou
mobilizace a lze jej opakovat, upfednostnili jsme co nej-
vétsi sniZzeni nepohodli pro darce (jedna aferéza, ambu-
lantni vykon, nizkd zatéz citrdtem) pred snahou o maxi-
mdlni vytézek. Opakovany odbér DLI byl proveden pou-
ze u jediného darce, ve vSech ostatnich pfipadech vcetné
odbéri s nesplnénym pozadavkem transplanta¢niho cent-
ra, nebyla dalsi aferéza nutna.

Frekvence nezadoucich reakci byla pti odbéru DLI niz-
81, neZ je obvyklé pri odbérech perifernich kmenovych bu-
nék. Absence mobilizace filgrastimem, eventudlnég i krat-
§1 aferéza znamenaly sniZeni vyskytu komplikaci na 9 %
oproti 20-80 % uddvanym pfi stimulovanych odbérech
perifernich kmenovych bunék (10, 11), respektive 59 %
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komplikaci, které jsme pozorovali sami u naSich ddrct
PBSC.

Aferézy zejména opakované nebo provedené v rela-
tivné kratkém Casovém odstupu mohou byt spojené s ur-
¢itou cytoredukci a pfechodnym sniZenim hladiny trom-
bocytl a lymfocytti. Lymfocytopenie miZe byt u nékte-
rych ddrct, v zdvislosti na dobé od prvntho darovani, pii-
tomnd uz pred odbérem DLI jako dusledek predchoziho
odbéru PBSC. V nasem souboru jsme nepozorovali pred
odbérem sniZeni hladiny mononukledrnich bunék pod
normalni hodnoty, nebyl rozdil mezi darci kostni dfené
a PBSC. Ovsem medidn doby od prvniho odbéru byl pfi-
blizné 8 mésicl a témef dvé tietiny darcd podstoupily pii
prvinim darovani odbér kostni dfené, ktery je spojen
s mensim rizikem pretrvavaji leukocytopenie, takze se
diskrétni zmény hladiny leukocytti nemusely projevit.

Bezprostiedné po odbéru DLI dochézi k dalsimu po-
klesu lymfocytd o 10-30 % oproti hodnotdm pred aferé-
zou (5, 12). Opakované aferézy mohou indukovat urcitou
lymfocytopenii az u 50 % darct (7, 13). Rizikovymi fak-
tory poklesu hladiny lymfocytd jsou vyssi vék darce
a predchozi odbér PBSC (7). Néktefi autofi pozorovali
prolongované snizeni lymfocytd nebo jejich frakei po od-
béru DLI s poklesem o priblizné 20 % pri kontrole za 6
mésici, respektive za dva roky po odbéru. Vsechny tyto
zmény vsak byly statisticky nevyznamné pfi srovnani se
vstupnimi hodnotami pred aferézou (12). NasSe retrospek-
tivni analyza bohuZel neumozZnila hodnoceni vyvoje hla-
din lymfocytii po odbéru pro netplnost dat.

Pokles lymfocytt 1ze tedy vnimat jako jediny potenci-
alni dlouhodoby ucinek darovani DLI. Tato zména v krev-
nim obraze darce ovSem nema Zadny klinicky dopad, ani
nenavozuje u darce imunodeficitni stav (13). Presto jsou
stanovena pravidla pro frekvenci darovéni a dispenzari-
zaci dérct po odbéru DLI s cilem nepfetéZovat darce.
CNRDD po odbéru DLI docasné vyfazuje dérce na dobu
jednoho roku (pokud interval mezi prvnim darovdnim
a DLI je < 6 mésicl) nebo na dobu 6 mésicl (pokud je in-
terval mezi odbéry > 6 mésicll). Nicméné kazda zadost
o druhé darovéni se posuzuje individudlné a je v kompe-
tenci skupiny nezavislych expertti a vedouciho lékate re-
gistru uvolnit darce k dal§imu odbéru pro stejného prijem-
ce i pfed uplynutim tohoto obdobi.

Nektefi autori popisuji vztah mezi parametry ddrce ne-
bo aferézy a mnoZstvim odebranych CD3+ bunék. Objem
zpracované krve koreluje s poctem odebranych lymfocy-
ti a umoznuje odhadovat minimdlni mnoZstvi zpracova-
né krve nezbytné k ziskani cilové davky (5, 6). Jiné pra-
ce uvadeji souvislost mezi hladinou leukocytd nebo mo-
nonukledrnich bunék v periferni krvi pred aferézou
amnozstvim CD3+ lymfocytt v aferéznim produktu (14).
Podobnou souvislost jsme pozorovali i v naSem soubo-
ru, kdy hlavnim nezévislym prediktorem kvality buné¢-
ného koncentratu byla hladina mononuklearnich bunék
v periferni krvi. Nezdvisly vliv objemu aferézy jsme na-
opak nepotvrdili. Nicméné tento fakt mize byt ovlivnén
fadou okolnosti jako dlouhy ¢asovy horizont hodnocené-
ho obdobi, béhem kterého se ménila softwarova verze od-

bérového zafizeni, Siroké rozmezi objemil a doby trvan{
aferézy, kdy se mize riznym zptisobem uplatnit ,,recruit-
ment* lymfocytli béhem odbéru atd.

Zavér

Odbér lymfocytli od zdravého darce predstavuje bez-
peény zpusob darovani, s nizkym rizikem komplikaci.
Pfes vyvoj v oblasti biologickych 1ékt, ktery vede k pre-
hodnoceni indikace alogenni transplantace u nékterych
hematologickych malignit, pocet alogennich transplan-
taci neklesa (1). Transplantan{ postup zlstdva jedinou
nadéji v pripadé onemocnéni s vysokym rizikem relap-
su. Objevuji se nové indikace, zvySuje se pocet nemye-
loablativnich transplantaci. Imunoterapie v rizné podo-
bé se stava stale dllezitéjsi soucdsti transplantacni 1écby.
Lepsi pochopenti transplanta¢ni imunologie a imunitni re-
konstituce po transplantaci by ndim v budoucnu mélo
umoznit vyvolat reakci S$t€pu proti nddoru bez zvySeni
morbidity a mortality spojené s reakci Stépu proti hosti-
teli. Vychodiskem této imunoterapie jsou a budou lym-
focyty nebo jiné hematopoetické bunky darce.
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