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SOUHRN

Letos uplyne 25 let od zalozeni Nadace pro transplantace kostnf dfené, ktera vznikla s primarnim (Uspésné splnénym)
cilem, vybudovat nestatni registr dobrovolnych darc( krvetvornych bunék - Cesky narodni registr darct diené (CNRDD).
Tato organizace se sidlem v Plzni je tvorena siti 10 darcovskych center po celé republice a vice nez 40 nabérovymi cen-
try. Za Ctvrtstoleti své existence se stala jednim z nejvétsich registrd ve stredni a vychodni Evropé, jako jediny v tomto
regionu a 4. na svéte, ktery ma od roku 2005 plnou akreditaci WMDA (World Marrow Donors Association), jiz 2krat
Uspésné obhdjil. V soucasnosti disponuje databazi vice nez 73 000 darcd s medidnem véku 33 let, v poctu odbérl na
pocet darcl patii globdlné mezi nejefektivnéjsi registry. Za dobu své existence registr nalezl darce pro 1471 nemocnych
(z toho 637 vlastnich darcli a zbytek ze zahrani¢i). Vyznam CNRDD pro nepiibuzensky transplantacni program v CR
doklada to, ze kazdorocné zajistuje takika 2/3 celorepublikové provedenych nepfibuzenskych transplantaci ve vsech
alogennich transplantaénich centrech CR.

KLICOVA SLOVA
historie CNRDD - aktudlni parametry- vysledky CNRDD - CNRDD v globalnim kontextu

SUMMARY

Jindra P.

25 years of the Czech National Marrow Donors Registry (CNMDR) and the Bone Marrow Transplant Foundation
This year will mark the 25th anniversary of the Bone Marrow Transplant Foundation, which was established with the
primary, successfully accomplished, goal of setting up a build a non-givernmental registry of volunteer hematopoietic
stem cell donors - the Czech National Marrow Donor Registry (CNMDR). This organization, based in Pilsen, consists of
a network of 10 donor centres across the country and more than 40 recruitment centres. During its existence, it has
become one of the largest registers in Central and Eastern Europe, the only one in the region and the fourth in the world.
Since 2005, it has held full accreditation of the World Marrow Donors Association (WMDA) and has twice successfully
defended this. At present, the database has over 73,000 patients with a median age of 33 years and the number of
donations per donor ranks is among the most effective registries. During its existence, it was able to find donors for
1471 patients (of which 637 were its own donors and the rest came from abroad). The significance of the CNDDR for
the unrelated transplant program in the Czech Republic is illustrated by the fact that it annually facilitates almost 2/3
of all unrelated transplants performed in the Czech Republic.

KEY WORDS
history of the CNMDR - actual parametres - result of the CNMDR - CNMDR in the global context

uvob Pti této piileZitosti je vhodné vzpomenout historii

V leto$nim roce tomu bude 25 let od zahdjeni ¢in- a Gspéchy této aktivity, v té dobé v zemich stfedni
nosti prvniho nestatniho registru dobrovolnych nepfi- a vychodni Evropy vyjimecné. Unikatni v tom, Ze se
buznych darcti krvetvornych bunék (KB) v postkomu- jednalo o aktivitu celorepublikovou (tj. od pocatku
nistickych zemich. zaloZenou na aktivni celorepublikové spolupraci sité
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darcovskych center a dobrovolniki) a soucasné aktivitu
nestatni, spoléhajici (podobné jako prvni registr na
svété - Anthony Nolan) primarné na podporu charita-
tivni - zejména Nadace pro transplantace kostni dfené.

STRUCNA HISTORIE

Cesky narodni registr darcti dfené byl zaloZen jako
jedna z aktivit Nadace pro transplantace kostni dfené
v roce 1992 z podnétu rodin nemocnych s tézkymi he-
mato-onkologickymi onemocnénimi. Tim, kdo tuto
ideu vymyslel a nakonec i zrealizoval, byl tehdejsi pri-
mar Hematologicko-onkologického oddéleni Fakultni
nemocnice Plzent MUDr. Vladimir Koza (1954-2012). Po
konzultacich s fadou zahranic¢nich registrii na prelo-
mu let 1991-1992 vypracovala na jare 1992 Nadace pro
transplantace kostni dfené navrh programu dobrovol-
ného darcovstvi KB, ktery byl pfedlozen k diskusi radé
transfuznich stanic, HLA laboratori, transplantacnich
center v CR, vyboru Ceské hematologické spolecnosti
alokalni etické komisi. Dne 25. 4. 1992 byla na ustavu-
jici schiizi v Praze pfijata prvni ucelena verze pracov-
nich standardl registru a vytvorena sit center darct
v jednotlivych krajich CR, ochotnych ke spolupraci
anaplnujicich potfebna kritéria programu. Takto shr-
nuté v nékolika vétach vypada zaloZeni CNRDD velmi
jednoduse, nicméné opak byl pravdou. Za vS§emi prak-
tickymi organizac¢nimi kroky k realizaci projektu vSak
stalo v podstaté tsili jediného ¢lovéka - primafe MUDTr.
Vladimira Kozy, ktery sam ve volném case objizdél
celou republiku a presvédcoval transfuzni oddéleni
i centralni instituce o smysluplnosti a proveditelnosti
mysSlenky. Jestlize transfuzni oddéleni ptijala myslen-
ku vesmés pozitivné, centrdlni instituce - pfedevsim
Ministerstvo zdravotnictvi mélo zpoc¢atku pohled nega-

MUDr. Martin Bojar,CSc. —

Ministr zdravotnictvi Ceské republiky

Falealtgl nngnles v Ptard - aeboetrtdi Peditels

poliof - g ~06- 1992

TG

V Praze dne 2. &ervna 1992
&.j. SM/Du

VaZeny pane Pediteli,

obracim se na Vas s naléhavou prosbou, abyste mé& informoval
o okolnosbLech a diivedech, které vedou pana primife Kozu k tomu,
¥c pristoupil k budovéni Sir3iho registru darc Kostni dfend.

Byl jsem informovan ze dvou mist o tom, Ze ve Fakultni
nemocnici v Plznl se rozviji aktivita, jojiz diisledky nepova-
fuji za vhodné a réd bych od Vas obdriel zdivodnini a ekonomic-
kou rozvahu o tom, =z &cho hodlite ¢innost registru [ILA podporo-

vat.

Obr. 1. Negativni stanovisko MZd k zakladani registru v ¢ervnu 1992
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tivni, coZ doklada dopis z ¢ervna 1992 (obr. 1). Aktivitu
totiZ s ohledem na soubézné zalozeny, ze statniho roz-
poctu financovany registr v prazském IKEMu, vnimalo
jako kontraproduktivni. Jednalo se vSak o nestatni
aktivitu, proto nemohlo toto stanovisko formalnimu
zaloZeni registru zabranit, nicméné mohlo ohrozit
nezbytnou celorepublikovou spolupraci s transfuznimi
oddélenimi. V této situaci byla klicova podpora Ustavu
imunologie a alergologie FN Olomouc, jmenovité doc.
MUDr. Adély Bartové, jejiz mordlni i odborna autorita
na poli imunogenetiky byla pro transfuzni stanice
zarukou kvality, proveditelnosti a zivotaschopnosti
pfedlozeného programu.

Nadace tak mohla se zaklddajicimi centry v Ceskych
Budéjovicich, Hradci Kralové, Mostu, Plzni, Olomouci,
Ostravé a Usti nad Labem uzavfit vzdjemné smlouvy,
podle nichz byl od zatri 1992 zahajen nabor, HLA typi-
zace dobrovolnych darcii a ukladani dat do databaze
s tehdej$im nazvem Centralni registr darcti kostni
dfené (CRDKD).

V roce 1993 se CRDKD zapojil do mezinarodni spo-
luprace prostfednictvim celosvétové sité Bone Marrow
Donors Worldwide (BMDW) a v roce 1997 podepsal
smlouvu o vzajemné spolupraci s Narodnim progra-
mem darcti dfené USA (NMDP). Od roku 2010 vstupuje
CNRDD do automatického integrovaného evropského
komunika¢niho systému EMDIS (European Marrow
Donor Information System).

V diisledku nového Nada¢niho zakona, ménici do-
savadni postaveni nadaci musel byt registr oddélen od
Nadace, a proto byl 1. ledna 1999 registr transformovan
do formy obecné prospésné spolecnosti pod nazvem
Cesky narodni registr darcti dfené (CNRDD). Nadace pro
transplantace kostni dfené si ponechala ve svém sta-
tutu jako jeden z hlavnich cilti podporu dobrovolného
darcovstvi KB a zfistala hlavnim finan¢nim garantem
celého programu.

Od roku 2000 doslo k postupnému uzavirani smluv
se zdravotnimi pojistovnami, které zacaly poprvé hra-
dit ¢ast nakladd, spojenych s vyhledavanim a odbéry
nejvhodnéjsich darct z databaze registru pro konkrétni
pacienty. Samotny rozvoj registru a s nim spojené na-
klady na ziskavani novych dobrovolnych darci a jejich
HLA vySetfeni vSak nadale zlistavaji zavislé na granto-
vém programu Nadace pro transplantace kostni dfené.
V pribéhu let doslo k dalsimu rozsifeni spolupracuji-
cich darcovskych center CNRDD o centra v Brné, UVN
Praha-StfeSovice a Liberci, na aktualni pocet deset. Pro
efektivnéjsi nabor darct byla od roku 2013 zahijena
spoluprace i s mensimi regionalnimi transfuznimi
oddélenimi formou tzv. Nabérovych center, jejichz sit
aktualné ¢ita vice nez 40 téchto subjektd.
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CNRDD od pocatku ve vSech
svych ¢innostech kladl zdsadni dii-

raz na kvalitu. 80000
Proto jako 4. registr na svété
v bfeznu 2005 podstoupil akreditaci 70000
Svétové asociace darcti dfené WMDA
(World Marrow Donors Association), 60000
kterou jiz 2krat uspé$né obhajil w——
(2010 a 2014). V soucasnosti ma ja-
ko jediny registr sttednia vychodni 4 400 .
Evropy tzv. ,,plnou* (,full*) akredita- > ]
ciznadici, Ze vyhovuje vSem, i tdm 39000 E S
nejprisnéjsim pozadavkiim na kva- I
litu vSech jeho ¢innosti. Darci jsou 20 000 ! ||
HLA typizovani vyhradné v labora- § §
N N

tofich akreditovanych Evropskou
federaci pro imunogenetiku (EFI),
jejich odbéry s naslednou péci jsou
smluvné zajistény Hematologicko-
-onkologickym oddéleni FN Plzen,
které ma jako jediné v CR i v regionu vychodni Evropy
mezinarodni tzv. JACIE akreditaci. To garantuje ma-
ximalni bezpecnost pro kazdého darce podstupujiciho
proceduru darovani KB a soucasné bezpecny a kvalitni
Stép pro kazdého piijemce.

AKTUALNIi PARAMETRY CNRDD

Registr v soucasnosti (k 31. 7. 2017) disponuje da-
tabazi vice nez 73 000 darcti. Kvalitu registru neni ale
mozZné odvozovat pouze od poctu registrovanych darcti
(pfestoZe jde o veli¢inu zasadni), ale i od vékového
sloZeni a irovné HLA typizace registrovanych darcti.
Dosavadni zkuSenosti jednoznacné prokazuji, Ze nej-
leps$i vysledek nepfibuzenské transplantace zarucuje
jejivcasné provedeni (coZ usnadnuje maximalni shoda
jiz pti predbézném vyhledavani) a je-li darce mladsi
35 let [1, 2]. Logicky nejlépe tento kol splni registry
disponujici velkym poctem podrobné HLA typizova-
nych darcli a s nizkym medidnem véku darcii. CNRDD
v tomto sméru patfi k nejkvalitnéjsim svétovym regis-
triim. Ma vice nez 95 % darcti typizovanych na vSechny
3zakladni HLA lokusy, z nichz vice nez 1/3 je typizova-
na kompletné na vSech 5 zakladnich transplantacnich
lokusti. Od roku 2015 jsou jiz vSichni nové registrovani
darci typizovani maximalnim rozliSenim (metodika
NGS), dokonce na 6 HLA lokusii (véetné DPB1). Nabor
novych darct se v poslednich 5 letech pohybuje me-
zi 5 000-10 000/rok, pricemz jich vyfazuje - obvykle
kvitili véku - pouze 500-1000. Recentni vyvoj databaze
s prudkym nar@istem v poslednich letech ukazuje graf1.
Median véku darct je 33 let, coZ ho fadi k registriim
s nejvétsim podilem mladych darcti (napf. Svycarsky

¢NRDD - POCET DARCU K 31.7.2017
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Graf 1. Vyvoj databaze darct CNRDD od roku 2003

registr ma median véku darci > 40 let). Vice neZ dese-
tinasobny rozdil mezi po¢tem vyfazenych a zafazenych
darcti (viz vyse) doklada spravnou a efektivni naborovou
strategii CNRDD, tj. zaméfeni na mladé darce s limi-
tem 35 let véku.

VYSLEDKY CNRDD

Je vcelku znamou skutecnosti, Ze prvni nepfti-
buzenska transplantace v CR s Ceskym darcem byla
pravé s darcem z CNRDD a byla provedena rok po
zaloZeni registru (Cervenec 1993). To byl vSak jen zaca-
tek. Za dobu existence CNRDD darovalo KB jiZ celkem
637 darcil, z toho 440 odbérii bylo pro pacienty v CR
a 197 pro zahranié¢ni pacienty. Navic dal§ich 90 dar-
cli darovalo vicekrat, obvykle darcovské lymfocyty
(DLI).

Stejné vyznamnou ¢ast ¢innosti CNRDD vsak tvoii
i vyhledavani darcti a organizace transportu KB od
darcti ze zahrani¢nich registri pro ceské pacienty bez
dérce v registrech ¢eskych. CNRDD je vyhradnim re-
gistrem zajiStujicim tuto ¢innost v transplantacnich
centrech v Plzni, Hradci Kralové a Olomouci, z¢asti se
podili i na programu centra v Brné. Za dobu existence
vyhledal registr zahrani¢niho darce a zajistil dovoz KB
pro 834 ¢eskych pacientfi. Celkem tedy CNRDD k 31. 7.
2017 nalezl darce pro 1 471 pacientl. Zasadni pfinos
CNRDD pro program transplantaci KB v CR ilustruji
data z roku 2016, kdy bylo celorepublikové prove-
deno celkem 170 nepiibuzenskych transplantaci,
pficemZ CNRRD zajiStoval vétsinu téchto vykonil,
z toho témeér ve 20 % se jednalo o vlastniho darce
CNRDD.
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Graf 2. Srovnani efektivity CNRDD a vybranych svétovych registr(i (procentni podil odebranych

darcl k celkovému poctu darcd v databazi) v roce 2016

(data podle WMDA annual report 2016)

CNRDD V GLOBALNIM KONTEXTU

Efektivita registru je dina pfedevs§im podilem poctu
darovani (odbérti KB) k celkovému poctu darct a pfimo
odrazi kvalitu poolu darcti registru. Transplantac¢ni
centra vybiraji optimalniho darce (tedy mladého,
s nejlepsi shodou a rychlou dostupnosti) bez ohledu
na narodnost, proto je dal§im nepfimym ukazatelem
kvality registru podil odbér{i KB z registru pro piijemce
ve stejné zemi k celkovému poctu nepiibuzenskych
transplantaci provedenych v dané zemi (tzv. podil ,,na-
rodnich* darcli). V roce 2016 byla efektivita CNRDD 0,064
(44 odbérii pti 69 000 darcich), coz ho fadilo mezi prvnich
20 registrii na svété. Podivame-li se

0,1 1 V tvodu jsem zminil historické
0,09 - negativni stanovisko MZd k zaloZeni
0,08 - nestatniho registru dobrovolnych
0,07 - nepiibuznych darcti, kdy aktivitu
0,06 - primare Kozy vnimalo jako Skodlivou
0,05 - a sily tfistici. Historie ukazalo, zZe
0,04 - tento nazor byl mylny. Existence 2
0,03 - registrli a zdrava rivalita mezi nimi
0,02 - naopak zvysily pocet darcti pro ceské
0,01 - pacienty. Uspéchy a renomé CNRDD

k=288 8 5 5 5 5§ 8 5 5 58T 8555 a Nadace pro transplantace kostni
ot & o *&@ P T TF S ey D ‘_§‘o Qs,o &« e°$ %@e Flfené po 25 lthech oc} jejic}'} zalozeni
& 0‘,& je nutno povazovat predevsim za spo-

le¢ny Gspéch vSech spolupracujicich

darcovskych a naborovych center, je-
jichz sit pokryva celou Ceskou repub-
liku. Jim a kazdému z onéch vice nez
73 000 darcti patii velky dik! Véfime,
Ze tato ispésna spoluprace bude pokracovat minimalné
dalsi ctvrtstoleti a Ze co nejdfive budeme moci dékovat
jiz100 000 darctm.
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Graf 3. Podil (procentni) transplantaci s ,,ndrodnim“ darcem k celkovému poctu nepfibuzenskych
transplantaci ve vybranych statech v roce 2016

(data podle WMDA annual report 2016)
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