Souhrn

Periferni kmenové buiiky jsou v soufasné dobé hlavnim zdrojem hemopoetickych kmenovych
bunék pro ti¢ely autolognich i alogennich transplantaci. Na souborech pacientll a darcd, ktefi
byli mobilizovani k odb&ru HSC, jsme studovali klinické i laboratorni premobilizacni a
predodb&rové parametry a posuzovali jsme jejich schopnost predikovat efektivitu mobilizace.

P¥i mobilizaci pacientii s chronickou lymfatickou leukémii a mnohoCetnym myelomem
kombinaci chemoterapie a riistového faktoru granulopoezy (G-CSF) byla zjisténa zdvislost
hladiny CD34+ bundk cirkulujicich v periferni krvi na parametrech krevniho obrazu pied
zah#jenim mobilizace: hladina hemoglobinu, trombocytil. Pacienti s mnohogetnym myelomem a
s hemoglobinem > 108 g/l m&li 3.35 x vy33i §anci na Gsp&3nou mobilizaci ve srovnani s pacienty
s nizéi vstupni hodnotou. U pacientii s CLL byla dilezitym predikdtorem vysledku mobilizace
doba od posledni chemoterapie do mobilizaéniho pokusu (pfi intervalu < 2 mésice pouze 8 %
spéinych mobilizaci, pii intervalu > 2 mésice 50 % uspéinych mobilizaci, p=0.0098).

Na souboru zdravych darcG byl posuzovan zejména vliv v&€ku dérce na efektivitu mobilizace.
Ukézalo se, Ze existuje negativni vztah mezi vékem dirce a mmozstvim CD34+ bunék
vyplavenym do periferni krve (p<0.0001, r= -0.40) nebo odebranym v aferéznim produkiu
(p<0.0001, re= -0.39). Vys§ v& alogenniho dérce znamend zvySené riziko suboptimalni
mobilizace a ziskani nedostate¢ného transplantatu. Sledovali jsme také vyskyt nezidoucich
u&inkti mobilizace a odbéri. Aferézy byly dobie tolerované u viech darcl, nicméng u starSich
jedincdi byl zaznamenan vy3si vyskyt neZadoucich reakei (29 % vs.15 %, p=0.0096).

Byly testovany zmény plazmatickych hladin nékterych cytokinii a exprese nékterych
adhezivnich molekul na CD34+ buikich vyvolané plsobenim G-CSF. P porovnavani
ptedmobilizaénich hladin cytokinil mezi dobfe a §patné mobilizovatelnymi darci byl nalezen
rozdil pro sSICAM-1 a hrani¢ng i pro IL-6. Dale byl stanoven cut- off odlisujici 3patné a dobie
mobilizovatelné dérce jesté pred zahajenim aplikace G-CSF, a to jak pro sSICAM-1 (cut-off 100
ng/ml, odds ratio 4.8, p=0.0206, 95 % CI: 1.27 — 18.11) tak pro IL-6 (cut-off 32 pg/ml, odds
ratio 15.6, p=0.0112, 95 % CI: 1.87 — 130.18). VySetienim exprese adhezivnich molekul by!
zji$tén negativni vztah mezi hladinou CD34+ bunék v den +5 mobilizace a expresi antigenti
CD11a (p=0.0002, r= -0.59) a CD184 (p=0.0075, r;= -0.44). SniZend exprese adhezivnich
molekul na mobilizovanych CD34+ buiikdch odpovidala sniZené adhezi k dieflovému stromatu
a lepsi mobilizovatelnosti.

Dale jsme provéfovali miru mezilaboratorni variability méfeni CD34+ bungk, kter¢ je nezbytné
pro posuzovani efektivity mobilizace i kvality transplantitu. Opakované provedeni externi
kontroly kvality vedlo ke sniZeni variability mezi jednotlivymi laboratofemi.

Lze konstatovat, Ze pfi mobilizaci HSC je moZné stanovit prediktivni faktory, které spoluurluji
vysledek mobilizace. Zadny z téchto faktorti neni schopen samostatné pfedpovédét vysledek
mobilizace, ale jejich kombinace miZe prospektivng identifikovat Spatn¢ mobilizovatelné

pacienty nebo dérce a umoZnit modifikaci mobilizaéniho schématu.



