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2. Chronicka myeloidni leukemie chromozom oznafovany také Ph (19). Cytogeneticky se

Jedna o chromozomalni abnormalitu, kterd je zplisobena

U nemocnych s chronickou myeloidni leukemii (CML) translokaci dlouhych ramének chromozomu 22 a chro-
se vyskytuje charakteristicki zmé&na v karyotypu mozomu 9 t (9:22) (15). Ph chromozom se vyskytuje asi

myeloidnich bun&k, ve kterych je pfitomen tzv. filadelfsky u 85 % aZz 95 % nemocnych s CML. V sou¢asné dobé& je
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jiZ cela fada zpriv o tom, Ze chromozom Ph' se také nach4-
zi u 20 % nemocnych s akutni lymfatickou leukemii
(ALL) a u 5 % nemocnych s akutni myeloidni leukemii
(AML) (14, 20, 24).

Chromozomdlni porucha (Ph) se vyskytuje v lymfo-
cytech nebo také v erytroblastech a megakaryocytech (10,
18). Na zikladné& toho miZeme pfedpoklédat, Ze tato chro-
mozomélni porucha musela tedy vzniknout jiZz v pluri-
potentni kmenové bufice. Chronick4 myeloidni leukemie
mé charakter klondlni poruchy pluripotentni kmenové
buitky (17, 18, 23), ale diferenciaéni potencidl pluri-
potentnich kmenovych bunék nesoucich Ph chromozom
neni vyrazn€ poruSen, protoZe erytrocytimi a mega-
karyocytdrni diferenciace neni zménéna (obr. 1). CML
miZeme tedy oznalit jako onemocn&ni s monoklonalni
Ph-pozitivni poruchou pluripotentnich kmenovych bun¢k

(12, 25).
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PKB: Pluripotentni kmenovi burika
PKB(Ph): Pluripotentni kmenovi busika s chromozomilni
abnormalitou Ph
Pluripotentni bufika tvofici kolonie blastd u CML
Pluripotentni determinovand burika pro
granulocyty, erytrocyty, makrofigy a mega-
karyocyty
CFU-GEMM(Ph): Pluripotentni determinovand bufika pro granu-
locyty, erytrocyty, makrofigy a megakaryocyty
s chromozomdlni abnormalitou Ph

CML-CFU(Ph):
CFU-GEMM:

BFU-E: Rand progenitorova buiika determinovani pro
erytrocyty

CFU-Meg: Progenitorova burika determinovani pro
megakaryocyty

CFU-GM,Ba,Eo:  Progenitorovi buiika determinovana pro granu-
locyty

Erytrocyty(Ph), Trombocyty(Ph), Granulocyty(Ph): Maturované
buiiky s chromozomélni abnomalitou Ph

GM-CSF: Granulocyto-makrofdgovy kolonie stimulujici faktor

IL-3: Interleukin 3

Obr. | Hematopoéza a monoklondlni pivod CML

Pfi vzniku leukemickych bunék se uplatiiuje celd fada
faktorl a to jak na drovni buné¢ného genomu a jeho
abnormalit (10, 18), tak i na drovni pisobeni ristovych
hemopoetickych faktorti a dal§ich humordlnich pisobki
(3, 16, 21, 22).

AML a CML piedstavuji klonilni poruchy, tj. u obou
onemocnéni dochdzi k porule na drovni pluripotentni
kmenové buiiky, ale ve smyslu patogeneze jsou v soucasné
dob€ zndmy nékteré dileZité rozdily, jako napf.:

- Pro vznik CML neni zapotfebi vzniku dominantniho
klonu. Vychézime z pfedstavy, Ze v obdobi remise u AML
dochdzi k vymizeni leukemickych bun&k, kdeZto u CML
1 v obdobi chronické fize miZeme sledovat populace
bunék, které maji chromozomalni abnormalitu Ph.

- CML-CFU Ph (pluripotentni buiiky tvoficikolonie blastl
u CML) jsou schopné vytvéfet kolonie in vitro s normélnim
zastoupenim bunék a to jak kolonii, tak shluki.

- U CML se determinované buiiky i s chromozomalni
abnormalitou miiZzou normdlné diferencovat v plné matu-
rované buiiky.

- U CML buiiky s chromozomélni abnormalitou nevy-
kazuji viiti hemopoetickym ristovym faktorim zvy$enou
citlivost, kterd by byla srovnateln4 s citlivosti blastické
populace bunék u AML.

- | pfes viechny abnormality nelze leukemické kmenové
buitky u CML povaZovat za autonomni nidorové buiiky.

U nemocnych s CML ve fazi blastického zvratu v AML
dochézi k naruSeni regula¢nich mechanismi, pfedeviim
na udrovni proliferace, kdy dochézi k trvalé proliferaci
klonu bunék s Ph. Dal$im stupném je porucha diferenciace
a maturace z diivodi zvySené citlivosti na hemopoetické
riistové faktory (pfedevim na IL-3 a GM-CSF) a porucha
zp&tnovazebnich inhibi¢nich mechanismii, kdy buiiky
dostavaji charakter bun&k typickych pro AML - vznikaji
blasty s vysokym stupném proliferace. Chronick4
myeloidni leukemie miZe tedy pfedstavovat model poma-
lu se vyvijejictho leukemogenniho procesu, kdy dochézi
k transformaci hemopoetickych bunék granulocytirni
fady s chromozomélni abnormalitou Ph v blastickou
populaci bunék. Tato transformace nemusi vznikat jen
v kostni dfeni, ale i v periferni krvi (12, 18, 25).

Soubor nemocnych a metodika vySetieni

Od zafi 1990 do kvétna 1992 jsme na katedie radio-
biologie VLA JEP vySetfili 31 nemocnych s chronickou
myeloidni leukemii (CML) v rliznych fazich onemocnéni,
tj. v obdobi prvnich pfiznakd a pii stanoveni diagnézy
CML* a v chronické fazi CML1, akcelera¢ni fazi CML2
a fazi blastického zvratu CML3 (podrobnéji viz tab. 1).

Tabulka 1

Vysledky kultivace CFU-GM z kostni diené a periferni
krve u nemocnych s CML v riiznych fazich onemocnénf

Pocet | Pocet Kostni dfen Penfemi krev
Por. jad. | jad. (KD) (PK)
::: P | kb | vEK Kol shiaky| B/E | Klo | ghiugy | KK
(x.10% 17" (pfepoéteno na | . 10° bunék)
LleMmu'| 194 | 96 | 050 200]|0200( 1,00]| 450 |0,181
) 132 | 48 | 1490|3960 | 0273 | 612 | 19,50 [0,238
175 | 52| - - E 9,05 | 21,80 {0,293
151 | 106 | - - - | 11,00] 3500 |0,239
209 | 169 | - - - 0,70 | 2140 [0331

2) 29,1 | 20,6 | 2,30 17,307 0,117 | 040 | 1140 |0,033
3) 379 | 21,0 0,50 9,600,049 | 0,00 | 1990 | 0,000
2.|eML'| 11,3 38 [ 18,58 | 14,64 | 0,369 | 36,31 | 47,37 | 0433
() 18,5 7,7 |1 15,60 | 32,50 [ 0,324 | 17,90 | 23,60 | 0431
17,3 49 - - - 25,80 [ 59,00 (0,304
2) 22,0 79 | 430]22,00]0,163| 0,12 3,90 |0,029
3) 579 | 219 | 080 | 1,05]0432| 0,10 0,90 | 0,100
3|CML | 66 3.1 5531508 (0268 | 645 | 8226 |0,070
2) 13,5 | 10,8 1,50 1 29,70 [ 0,048 | 0,20 3,20 (0,058
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aleML’| 30| 78 | 453]11.05(0290 | 051 | 909 [0050 () | 220 41 |1190 (4030|0228 030] 1,00 |0231
() | 126 | 522180 6620|0247 1,30 | 1060 |0,109 = s2 | - < - | o25| o060 [0249
174 | 49 | 2980|3310 0473 | 206 | 89 |0,187 @ | 189|129 | 56030600155 012]| o040 |0231
148 | 62| - . - | oso| 190 [0.240 3) 78 | 169 | 1,00 17,500,054 000 090 |0000
soemL'| 28| 12 090 2700|0250 | 0,11 | 064 |o0,146 26.| CML'| 182 | 99 | 10,55 20,800,336 | 0,09| 030 |0230
(3) 19 36| o00| 780 |0000| 000 000 |0,000 27.|CML'| 274 | 125 | 56018200235 | 1520 | 4560 |0.262
6.|CcML'| 39 | 14| 106] 400]0209| 000| 090 |0,000 . em’| - [ 106 - . - | 720 3150 |0,186
(y | 19| 32| 97030050244 |1970| 4470 | 0,305 3) | 579 | 290 | 090 [4200]0022] 000] 1900 |0,000
7.leMu| 24| 16| 050 070 |0416| 000| 980 0000 29.|cML'| 336 | 190 | 0,70 3,000,089 000 1,00 |0,000
() 77 | 2.1 | 4601890 0,195 [ 22,50 | 67,90 | 0,249 0. |cML| - | 169 | - . - |1790]| 6570 | 0243
g.|cML"| 38 | 74 | 1,16 1360|0065 | 053] 1,58 |0251 sifemu| - | 120 - . - | 3850 105,70 | 0,267
() | 105 | 42 |1465|2340|0385| 050 | 206 |0,195
183 | 66| - i - |1670] 2030 | 0293 U 4 nemocnych jsme provedli kultivaci CFU-GM
06 | 179 | - i B 020 | 1780 | o011 z kostni dfené a periferni krve ve viech sledovanych
3 | 290253 1,00]1200[0083| 008]| 69 0011 fzich CM_L' ) . . '
o|cML'| 56 | 7. | 6803300 0170( 070 | 890 |0072 v chromf:ké ffm CML | okia vySetfili 13 pechnych,
(y | 190 s2|1190]2370]0334| 070| 634 [0,099 7 nemoc’:nych JsHiE vy§f:l_i‘111 )/ al;celera_ﬁm fazi a 11
61 | el . ' i ool 730 | oun nemocnyfch jsmg‘vyéeﬂ‘lh ve fazi blasu(’:kého Zvratu.
; ! ’ i ’ V chronické fazi jsme vy3etfili 9 nemocnych a zdrovef
241 56| - : = | el | CLha0 ST u t&hto nemocnych jsme provedli dal3{ kultivani moni-
10.feML'| 11,3 | 29 [ 14801900 | 0437 | 712 | 2370 [0231 torovani z periferni krve s cilem odhaleni nastupujicich
(O 125 41 - - - 1560 3580 | 0377 zmén riistu kolonii a shlukd v obdobi néstupu akcelera¢ni
I - . - 023 420 (0051 faze nebo blastického zvratu v AML. U 2 nemocnych
) | 563|344 | 0904600 0019| 006 030 |0,166 jsme provedli kultivaci CFU-GM z kostn{ dfen¢ a peri-
1.femu'| 30| 1,9 1,20 990 |o,108 | ol0]| 060 |0,142 ferni krve u diagnostikovaného blastického zvratu CML
12/ cML*| 172 | 43 | 17,30 | 4290 | 0287 [ 040 | 1,10 | 0266 v AML.
) 159 5.0 |21,00]|5250 0285 052 190 |0214 Vy§eli‘1]1]sme 17 muzi a 14 Zen ve v&€ku od 35 do 73 let
175 | 63 | 1969|3680 | 0348 | 066| 180 |o0268 (medidn 46,2 roku).
s | sz ) - 11790 3000 |0315 Kontrolni skupinu tvofilo 20 dobrovolnych zdravych
190 | o6 | 1290 | 5280 | 0,196 | 2500 | 7890 | 0241 dérci, u kterych jsme provedli kultivaci CFU-GM z kostni
o lewil ww | 23 | mow L s | e | sens [oms dfené (se souhlasem nemocn_y’rch, kdy byla kostni dfeii
(1) 15,1 4,1 14,90 | 39,00 [ 0,276 | 11,00 [ 28,00 | 0,282 Odebréna ¥ pmbéhuonoPedleé Opemce), 3'20 d’EiICI:],
' ' ’ ' ’ ' u nichZ jsme provedli kultivaci CFU-GM z periferni krve
il s : 120 | 1940 | 05 (tab.2). Hodnoceni po&tu kolonii a shlukd, pom&ru K/K+S
B el W 490 | 1260 | 0780 a metodiku kultivace CFU-GM z kostni dfeng a periferni
14, "'ML_ 32| 12| 050) 08010384 014) 050 [0218 krve jsme provadéli podle jiz publikovanych vysledkid
I5.]CML'| 45| 20 | 1,70| 6,60]0232| 590 | 10,80 |0,353 4, 5).
16.| CML'| 17,0 88 | 4,70 | 21,000,182 1890 4730 | 0,285 Tabulka 2
(y | 128 | 92 |11,00]5300(0,171| 9,80 | 2300 |0298 Zmény poétu kolonii CFU-GM, shlukii a K/K + S
95 | 47 7,30 | 5490 0,117 z kostni di‘ené a periferni krve u nemocnych
@ |663] 216 530]|3480|0132| 030 | 38 |0073 s CML v riiznych fazich onemocnéni
3 | 737|355| 060| 7800071 000 200 |0,000
17.]cML'| 19,1 | 82 | 790 (29,50 0211 | 037 11,90 |0,030 L Kostni dfefi ! Periferni krev
@ | 128 | 62 | 106052800167 | 1120 21,50 | 0,332 Yiagndza e (x+SD) (PRl
109 | 56 | 1750|4740 | 0269 | 790 | 31,60 |0,200 Kulonic| Shluky I K/K +S | Koloniel Shluky [ KK +S
3 | 197 | 123 | 235 | 1288 [0154| 025| 100 |0200 (pfepotenc na 1.10° bunk)
18, cML*| - 17| - - - | 260 1380 [0,158 Kon- | 37,15 | 3249 | 0575 | 1.99 2,10 0,497
oMy - |20 | - - - | 0g2| 106 |o,101 trola +£10,08 | £1975 | £0,145 | £1.390 | £1.39 | +0,142
20.[CML'| 314 | 187 | 107 1040|0093 | 820 | 1430 | 0364 cML" | 6,03 1943 | 0239 | 702 2146 | 0,196
@ | 478 | 245 | 022 09001961530 3505 |0303 £626 | £1991 | £0,099 | £9.94 | £2574 | £0,115
@ |69 | 382 015| 0700176 | 030| 050 |0375 ) fl'zgsq 183-;;4 i‘?c?ea :‘;587 222'3229 2‘?1312
21| oML - 103 - - - | 11,23] 2830 | 0,284 : . 2 : !
e @ |59 2935 | 0,160 | 445 1741 | 0,157
;z ::i T:; 12.2?3 z:zg 223:2 £520 | +1547 | 0061 | £575 | £1334 | x0.16
i ' ' ' 3 | 0383 1630 | 0,099 | 0068 | 7,20 0,093
24.|CML| 105 | 62 | 1930 5280 0267| 100 | 660 [0,131 £058 | £1437 | £0.117 | 0054 | £795 | +0.188
() | 179 | 42 |2100(3080]0405| 0,70 220 |0241
i 38 - 5 - | 030 99 0029 Statistické hodnoceni vysledki jsme provadéli pomoci
- 29| - - - | 000 2670 | 0,000 Studentova t-testu. Na obrdzcich jsou znizornény
(3 | 389 | 290 [ 080 [2200(0035| 000 1790 |0000 primémé hodnoty soubort s 95% intervalem spolehli-
25.eML”| 16,3 | 87 | 2070|8900 0,188 | 050 | 203 |0,197 vosti praméru, p < 0,05.
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Vysledky

V nasi studii jsme u 31 nemocnych s CML provedli
kultiva®ni vyZetfeni CFU-GM z kostni diené a periferni
krve v riizné f4zi tohoto onemocnéni (tab. 1).

Frekvence poctu kolonii CFU-GM z koslni drene
u zdravych darcu a nemocnych s CML

Pocet kolonii v ruzne fazi onemocneni

(na l()l jad.bb.) .
| 1 | |
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KONTROLA  CML(*) CML{1) CML(2) cML(3)
Graf 1A

U nemocnych s CML v obdobi uréovéni diagnézy
CML* jsme zaznamenali v kostni dieni vyznamny pokles
pottu kolonii ve srovnéni s kontrolni skupinou zdravych
dérci (graf 1a, tab. 2). Po¢et shluki ve srovnéni s kontrolni
skupinou nebyl statisticky vyznamny. Naopak pomér
K/K+S byl vyznamné& sniZen, coZ piedstavovalo kvali-
tativni granulocytarni poruchu. Vysoké bylo také procento
zastoupeni makroshlukd, které piesahovalo 36 %. Vzestup
poctu kolonii v periferni krvi byl statisticky vyznamny,
obdobné bylo vyznamné zvy$eni pottu shlukh (graf 1b).
Pomér K/K+S byl vyznamné sniZen (tab. 2). Zastoupeni
makroshluk nebylo v&t¥i neZ 12 %.

V chronické fazi CML1 jsme vySetfili 13 nemocnych,
u nichZ jsme v kostni dieni zaznamenali hrani¢n& sniZeny

Frekvence poclu kolonii CFU-GM z periferni krve

u darcu a nemocnych s CML
Pocel kolonii

] v ruzne fazi onemocneni
(na 10 jad.bb.) i L N
40 — ! f 1 t
(o]
30 +—
20 —
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o
KONTROLA  CML(*) CML(1) CML(2) CML(3)
Graf 1B

rist kolonii (graf la). Statisticky vyznamné bylo sniZeni
poméru K/K+S (tab. 2). Zastoupeni makroshlukii nepre-
sdhlo 27 %. V periferni krvi jsme u nemocnych v této fazi
zaznamenali vyznamné zvySeni po¢tu kolonii a shluki ve
srovnéni s kontrolni skupinou (graf 1b ). Pomér K/K+S byl
hrani¢n& sniZen. Zastoupeni makroshlukli nepiesdhlo
20 %. 7 nemocnych jsme vySetiili v akceleradni fazi
CML2. Zaznamenali jsme vyznamny pokles po¢tu kolonii
a vzestup po¢tu shluki v kostni dieni, pomér K/K+S byl
snizen (graf la, tab. 2). Zastoupeni makroshlukt bylo
vyrazn¢ vyS8i neZ napr’. v chronické fazi (vice neZ 40 %).
V periferni krvi doslo k relativni normalizaci po¢tu kolo-
nif, ale pofet shlukli byl vyznamné vy3§i ve srovnini
s kontrolni skupinou (graf 1b ). Pomér K/K+S byl srizen
(tab. 2). Zastoupeni makroshluki nebylo vy38inez 22 % ve
srovndni s kontrolni skupinou. 11 nemocnych jsme
vySetfili ve fdzi blastického zvratu CML3. Kultiva¢ni
nilezy z kostni diené¢ a perifemi krve vyjadiovaly
vyznamné& sniZenou riistovou aktivitu CFU-GM a zvy¥eny
pocet shlukii (graf 1a, b, tab. 2). Zastoupeni makroshlukd
Jak v kostni dieni, tak v periferni krvi bylo vét3i neZ 63 %.

Déle jsme se v nadi prici zamé&fili na moZnosti popisu
a odhaleni zmén ristu CFU-GM, piedevEim v periferni
krvi, s cilem v&asného zachyceni akceleraéni faze nebo
blastické transformace CML. Pfi statistickém zhodnoceni
poctu kolonif v chronické fazi a fazi blastické transforma-
ce jsme zjistili v periferni krvi vyznamny pokles pottu
kolonii a vzestup poctu shluki (graf 1a, tab. 2). Zastoupeni
makroshlukt nepfevySovalo 70 %.

Diskuse

Chronick4 myeloidni leukemie je monoklonalni Ph-po-
zitivni porucha kmenovych bunék (12, 25). V soucasné
dobé je jasné, Ze diferenciaCni potencidl kmenovych bunék
nesoucich chromozom Ph neni vyrazné poruSen.
Erytroidni a megakaryocytirni diferenciace piitom neni
zmenén4, i kdyZ je moZno v t&hto buiikich prokizat Ph
chromozom. Tuto chromozomadlni abnormalitu nach4-
zime u lymfocytf (18).

V soudasné dob& nelze jednozna&né fici, zda CML je ve
své chronické fazi skutetnou leukemii, anebo je pomalu
se vyvijejicim leukemogennim procesem. Sami se piikl4-
nime spife k pfedstavé, Ze CML je pomalu se vyvijejicim
leukemogennim procesem vychdzejicim z blastické
transformace granulocytirnich bun&k s chromozomalni
abnormalitou Ph.

V kostni dieni dochdzi ke zmnoZeni hemopoetickych
bunék a v periferni krvi je leukocytéza, ale jenom malé
procento blastdi. Vyznamneg je zvy$eny polet granulocytd
s Ph chromozomdlni abnormalitou (12, 25). Pii kulti-
vacich progenitorovych bunék z kostni diené a periferni
krve zji¥tujeme vyznamné rozdily v rilstu kolonii a shlu-
ki. Vy%e uvedené zmény jsou charakteristické pro fazi
chronickou, akceleratni a blastickou transformaci
v AML. V chronické fazi CML je morfologie kolonii
CFU-GM, BFU-E a CFU-GEMM v kostni dieni a peri-
ferni krvi stejna jako u zdravych jedinci. V akcelera¢ni
fazi a fAzi blastické transformace v AML se morfologie
kolonii, shluki (zastoupeni mikroshlukd a makroshlukii)
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v kostni dfeni a periferni krvi vyznamné pfiblizuje kulti-
vatnim nileztim jako u AML (9, 12, 13, 18, 25).

Zvy¥enou proliferadni aktivitou kmenové buiiky s chro-
mozomdalni abnormalitou Ph v kostni dfeni dochézi
k zvySeni poftu CML-CFU jak v kostni dfeni, tak v peri-
ferni krvi. V periferni krvi tak dochdzi k zvySeni poctu
hematopoetickych buné&k s chromozomalni abnormalitou
Ph a blastoidni populace bunék vychdzejicich z CML-
CFU. U nemocnych s CML, pfedev3im v akceleralni fazi
a fazi blastického zvratu, se obdobné& jako u nemocnych
s AML klondlni porucha projevi zménou proliferace
a maturace hemopoetickych bunék a to jak v kostni dfeni,
tak i v periferni krvi (1, 2, 8, 17).

Pfi klonlnich kultivacich CFU-GM z kostni dfeng
a periferni krve nachdzime urfité specifické ndlezy (4, 5,
6, 7), které vyznamné dopliiuji pfedstavu o monoklonalni
podstaté CML.

Narozdil od AML pfi kultivaci CFU-GM u nemocnych
s CML v chronické fazi dochdzi k vyznamnému zvySeni
po¢tu kolonii a shluki v periferni krvi (8, 17, 18, 22). PHi
sledovani kultivatnich vysledkd zjiStujeme i dal¥{
odchylky, a to pfedev§im u nemocnych v obdobi akce-
leradni faze a faze blastického zvratu. DuleZité je sledo-
vani cirkulace pfedevsim granulocytarnich a erytroidnich
progenitorovych bunék v periferni krvi u nemocnych
s CML a to jak pfi diagnostice po¥kozeni krvetvorby, tak
pii dal¥i diferencidlni diagnostice CML, AML a MDS (9,
11, 13).

V akceleraéni fazi CML dochazi k vyznamnému pokle-
su po¢tu CFU-GM v kostni dfeni a vzestupu mikroshlukd.
V periferni krvi naopak dochézi k vzestupu po¢tu kolonif
(12,17, 18, 20), tento vzestup je jenom kritkodoby. KdyZ
dochézi k zvy¥eni poltu blastd v periferni krvi dochazi
také k poklesu CFU-GM a ke zvy¥eni mikroshlukd, a to na
zdkladé zmnoZeni CML-CFU v periferni krvi. Ve fazi
blastického zvratu nachdzime stejny kultivatni ndlez jako
u AML, ktery je charakteristicky vyznamnym poklesem
poctu kolonii CFU-GM v kostni dfeni a také v periferni
krvi. DileZitym kultivalnim nédlezem je vyznamny
vzestup makroshluki, coZ je vysledkem pfevahy proli-
ferace transformovanych bun€&k s chromozomaln{
abnormalitou Ph v blastickou populaci bunék (7, 8).

Zavér

Chronick4 myeloidni leukemie piedstavuje monoklo-
nélni poruchu s chromozomalni abnormalitou kmenovych
bunék. Klonélni kultivace progenitorovych bun&k z kostni
drené a periferni krve predstavuje techniku, kterd piispiva
k objasfiovani patogeneze CML a vztahu CML a AML.

Klondlni kultivace progenitorovych bunék z kostni
drené a periferni krve dale piispiva jak v diagnostice, dife-
rencidlni diagnostice (napt, CML a MDS), tak i pii v€asné
diagnostice nastupu akceleradni fize a fize blastické
transformace v AML. Monitorovanim nemocnych pomo-
ci klondlni kultivace je moZno prispét k aktivn&j§imu
piistupu v 16¢b€ a také k piesnéjiimu zhodnoceni dal3i
prognézy onemocnéni. V soucasné dob& se do popiedi
dostdvd piedeviim otdzka systému monitorovani
nemocnych s CML a lé¢by pomoci interferonu alfa (INF-
alfa). Zde se ukazuje, jak dileZité je znat proliferacni, dife-

renciadni a maturadni potenciil hemopoetickych bunék
vzhledem k dal3i 16¢b€ interferonem nebo také kombinace
této 1€Cby s autologni transplantaci kostni diené.

Souhrn

V druhé &asti prace jsme se zaméfili pfedeviim na objas-
néni patogeneze chronické myeloidni leukemie (CML)
Jjako monoklonélni poruchy krvetvorby. Déle jsme se
zaméfili na popis rozdilné proliferace a maturace multi-
potentnich a unipotentnich bunék a popis jednotlivych
fazi CML. U nemocnych s chronickou myeloidni leuke-
mii miZeme zjistit ur¢ité€ specifické zmény v riistu kolonif
CFU-GM. Monitorovani téchto zm&n umoZiiuje presndjsi
diagnostiku fdze akcelerani a faze blastického zvratu
v AML.

Z naSich vysledkti vyplyvd, Ze monitorovinim ne-
mocnych pomoci klondlni kultivace CFU-GM z periferni
krve je moZno v&asné zachytit ndstup faze blastického
zvratu CML v AML.. Vasna diagnostika této faze je dile-
ZitA pro ur€ovani dal¥{ strategii 16€by, kterd mbZe vyznam-
né ovlivnit jak priib&h, tak i prognézu onemocnéni.
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