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Porownanie wynikow leczenia u dzieci z ostrg biataczka limfoblastyczng
leczonych w latach 1994-2001 i 2002-2007

Olga Zajac-Spychata, Katarzyna Derwich, lwona Ciszak-Staskiewicz, Jacek Wachowiak

Cel. Celem niniejszej pracy byta jednoosrodkowa retrospektywna analiza poréwnawcza wynikéw leczenia ostrej
biataczki limfoblastycznej (ALL) u dzieci w latach 1994-2001 wedtug protokotu ALL BFM-90/New York oraz w latach
2002-2007 wedtug programu ALL IC-BFM 2002.

Pacjenci i metoda. W latach 1994-2001 leczonych byto 103 dzieci chorych na ALL w wieku 1-17 lat, w tym 69 dzieci
zostato zakwalifikowanych do grupy standardowego ryzyka (SR) (Grupa. I-1) i byto leczonych wedtug programu ALL
BFM-90, zas 34 zakwalifikowano do grupy wysokiego ryzyka (HR) (Grupa II-1) i leczono wg programu New York. W la-
tach 2002-2007 zgodnie z programem ALL IC-BFM 2002 leczono 96 dzieci z ALL w wieku 1-18 lat, w tym 60 dzieci
zgrupy SR IR (posrednie ryzyko; Grupa I-2) oraz 36 dzieci z grupy HR (Grupa II-2). Mediana okresu obserwacji w obu
grupach — 50 miesiecy.

Wyniki. | catkowita remisje (I CR) o czasie osiagneto w Grupie I-1 — 94,2% dzieci i 98,3% w Grupie I-2 (p = 0,225),
podczas gdy w Grupie II-1 — 87,9% i 91,4%, w Grupie II-2 (p = 0,632). Obserwowano nastepujace niepowodzenia
terapii: zgony spowodowane powikfaniami leczenia 1,7% — w Grupie -2, 6,5% w Grupie lI-1, 8,6% w Grupie II-2,
podczas gdy nie obserwowano zgonéw spowodowanych powiktaniami w Grupie I-1 (p = 0,944 dla grup SR/SR+IR;
p =0,945 dla grupy HR); zgony spowodowane ALL oporna na leczenie wystapity u 2,9% dzieci w Grupie II-1 oraz 2,8%
w grupie II-2; wznowa choroby wystapita u 9,2% dzieci w Grupie I-1i 10,1% w Grupie I-2 (p = 0,693) oraz w 24,1%
dzieci w Grupiell-1i12,5% w Grupie -2 (p = 0,046). U dzieci leczonych wg ALL BFM-90/New York przewazaty wznowy
szpikowe, tj. 83,3% w grupie SR i 71,4% w grupie HR. Natomiast u dzieci leczonych wedtug ALL IC-BFM 2002 wzno-
wy szpikowe stanowity 50% i 50% wznowy szpikowo-mdézgowe w grupie SR+IR oraz 50% wznowy szpikowe i 50%
wznowy moézgowe w grupie HR.

Prawdopodobienstwo przezycia wolnego od niekorzystnych zdarzen po 4 latach wynosi w Grupie I-1 — 86,6%
i w Grupie I-2 — 85,6% (p = 0,237) (grupy standardowego ryzyka), a w Grupie II-1 — 61,6% i w Grupie II-2 — 78,3%
(p = 0,047) (grupy wysokiego ryzyka).

Whioski. 1. Odsetki remisji o czasie, zgonéw z powodu powiktan leczenia oraz zgonéw z powodu ALL opornej na
leczenie sa poréwnywalne w obu analizowanych grupach. 2. Obserwowano istotnie mniejsza liczbe wznéw ALL
wsrdd pacjentéw zakwalifikowanych do grupy HR leczonych wg ALL IC-BFM 2002, niz wsréd pacjentéw leczonych wg
programu New York (p = 0,046). 3. W grupie dzieci leczonych wg ALL BFM-90 spostrzegano istotnie mniej nawrotéw
moézgowych i nie obserwowano nawrotéw jagdrowych. 4. Prawdopodobienstwo przezycia wolnego od niekorzystnych
zdarzen byto poréwnywalne w grupach SR, natomiast w grupach HR byto istotnie wyzsze u pacjentéw leczonych wg
ALL IC-BFM 2002 niz u pacjentéw leczonych wg New York (p = 0,047). 5. Dzieki ALL IC-BFM 2002 uzyskano istotng
poprawe wynikéw leczenia pacjentéw z grupy HR.

The comparison of treatment results in children with acute lymphoblastic leukemia

treated between 1994-2001 and 2002-2007

Aim. The aim of this retrospective study was to compare treatment results in children with acute lymphoblastic
leukemia (ALL) treated 1994-2001 according to ALL BFM-90/New York protocol and in children treated 2002-2007 ac-
cording to ALL IC-BFM 2002.
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Patients and method. For the period of 1994-2001, 103 children aged 1-17 years were newly diagnosed with ALL
and were stratified into a standard risk group (SR; Group I-1, n = 69) and a high risk group (HR; Group II-1, n = 34). Due
to the decision of the Polish Pediatric Leukemia/Lymphoma Study Group, the Group I-1 was treated according to the
ALL BFM-90 Protocol, whereas Group II-1 was treated according to the New York protocol.

For the period of 2002-2007, 96 children aged 1-18 years with diagnosed de novo ALL were treated according to the
ALL IC-BFM 2002 protocol and stratified into SR and IR (intermediate risk), (SR+IR, Group I-2) whereas 36 children
were stratified into HR (Group lI-2). Median time of observation was 50 months in both groups.

Results. The initial complete remission rate (I CR) was 94.2% in Group I-1 and 98.3% in Group I-2 (p = 0.225), whereas
in Group II-1 it was 87.9% and 91.4% in Group II-2 (p = 0.632). Treatment failures observed were as follows: deaths
due to therapy complications: 1.7% in Group I-2, 6.5% in Group lI-1, 8.6% in Group lI-2, but none were observed in
Group I-1 (p = 0.944 for SR/SR+IR groups; p = 0.945 for HR groups). Deaths due to refractoriness of ALL were 2.9% in
Group lI-1 and 2.8% in Group II-2. Relapses occurred in 9.2% in Group I-1 versus 10.1% in Group I-2 (p =0.693), and in
24.1% in Group -1 versus 12.5% in Group II-2 (p = 0.046). Among children treated between 1994 and 2001 the bone
marrow (BM) relapses were most frequent in SR (83.3%) and HR (71.4%) groups. Whereas in those treated between
2002 and 2007 there were 50% BM relapses and 50% BM-CNS relapses in the SR+IR groups, and 50% BM and 50% CNS
relapses in the HR group. The probability of 4-year event-free survival (pEFS) in SR groups was 86.6% in Group I-1and
85.6% in Group I-2 (p = 0.237), whereas in HR groups it was 61.6% in Group II-1 and 78.3% in Group II-2 (p = 0.047).
Conclusions. 1. The rates of remissions, deaths due to therapy complications and refractoriness of ALL were compa-
rable in both our groups. 2. The rate of relapses in HR patients was significantly lower in those treated according to
the ALL IC-BFM 2002 protocol than in patients treated according to the New York protocol (p = 0.046). 3. In children
treated with the ALL BFM-90 protocol the rate of CNS relapse was significantly lower and no testicular relapse was
observed. 4. Comparing the pEFS in children from SR groups and from the HR groups the pEFS was significantly
higher in patients treated according to ALL IC-BFM 2002 than in those treated according to the New York protocol
(p = 0,047). 5. Significant improvement of treatment results has been achieved in HR children treated according to
ALL IC-BFM 2002 protocol.
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Wprowadzenie

Wsrdd dzieci z ostra biataczka limfoblastyczng (ALL)
ponad 95% osigga pierwszg catkowitg remisje (ICR), a po-
nad 80% moze sie spodziewac dtugiego okresu przezycia
bez objawoéw choroby [1-3]. U wielu pacjentéw pojawiaja
sie jednak powazne ostre i odlegte powiktania, wynikajace
z dziatar ubocznych leczenia. Ponadto nawroty wystepuja
u okoto 20% pacjentéw i stanowia najczestsza przyczyne
niepowodzen leczenia [4]. Wspdtczesne badania maja tu
wiec na celu poprawe skutecznosci samego leczenia z jed-
noczesna redukcja jego dziatan toksycznych.

Zgodnie z decyzja Polskiej Pediatrycznej Grupy ds. Le-
czenia Biataczek i Chtoniakdw w Polsce w latach 1994-2001,
pacjentéw z nowo rozpoznang ALL przydzielano do grupy
ryzyka standardowego (SR) lub wysokiego (HR) i leczono
wedtug zmodyfikowanego programu ALL BFM-90 (ryc. 1)
— grupa SR lub wedtug programu New York (ryc. 2) — grupa
HR. Kryteria stratyfikacji ryzyka podano w tabeli I.

Od listopada 2002 r. pacjentéw z nowo rozpoznang ALL
leczono zgodnie z programem ALL IC-BFM 2002 (ryc. 3).
Intensywnos¢ leczenia stopniowano zaleznie od czynnikéw
ryzyka takich jak: wiek dziecka w momencie rozpoznania
(< 6 lat), liczba leukocytéow we krwi obwodowej (< 20 X
10°/L), t(9;22) (BCR/ABL+), t(4;11) (MLL/AF4+), reakcja na
wstepne leczenie kortykosteroidami (liczba blastéw we krwi
obwodowej w 8. dniu leczenia < 1 X 10%/L) i czas uzyska-
nia catkowitej remisji choroby (< 5% komorek blastowych
w szpiku kostnym w dniu 33. lub pézniej) [5, 6].

W celu poprawy wynikéw u pacjentéw ze wspétistnieja-
cymi czynnikami ztego rokowania oraz unikniecia powaznej
toksycznosci u pacjentdw z korzystnymi czynnikami roko-
wania, utworzono nowa grupe sredniego ryzyka (IR) (tab. ).

Cel
Celem niniejszego badania retrospektywnego byto po-
réwnanie wynikéw leczenia ALL u dziecileczonych w latach
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Rycina 1. Schemat programu ALL BFM-90 [12]
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Rycina 2. Schemat programu New York [15]



Tabela I. Kryteria prognostyczne i stratyfikacja do grup ryzyka dzieci z ALL leczonych wedtug ALL-BFM 90 i ALL IC-BFM 2002

Grupa ryzyka ALL-BFM 90 ALL IC-BFM 2002
Standardowe ryzyko Wszystkie ALL z wyj. B-ALL Wiek powyzej 1 rz.i ponizej 6 rz.
Wiek powyzej 1 rz. i ponizej 18 rz. WBC < 20 000/pl
WBC < 50 000/pl < 1000 blastéw/pl w 8. dobie leczenia
PGR*
Posrednie ryzyko — Wiek powyzej 1 rz. i ponizej 6 rz. i/lub WBC
> 20 000/ul
<1000 blastow/ul w 8. dobie leczenia
Wysokie ryzyko WBC > 50 000/pl Translokacja t(9;22) [BCR/ABL]
PPR¥* lub t(4;11) [MLL/AF4]

> 1000 blastéw/ul w 8. dobie leczenia
W 33. dniu leczenia szpik M2 lub M3
W 15. dniu of leczenia szpik M3 w grupie IR

*PGR — steroidowrazliwos¢ (liczba blastow we krwi obwodowej < 1000/pl w +8. dniu |

eczenia)

**PPR — steroidoopornosc¢ (liczba blastow we krwi obwodowej > 1000/pl w +8. dniu leczenia)

M2 — 5-25% blastow w szpiku
M3 — wiecej lub réwno 25% blastéw w szpiku
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Rycina 3. Schemat programu ALL IC BFM-2002 [5]

1994-2001 zgodnie z protokotem ALL BFM-90/New York
oraz u dzieci leczonych w latach 2002-2007 zgodnie z pro-
tokotem ALL IC-BFM 2002.

Pacjenci i metody

W latach 1994-2001 u 103 dzieci (48 dziewczat, 55 chtop-
c6w) w wieku 1-18 lat rozpoznano ALL. Zgodnie z obowia-
zujacymi kryteriami, pacjentéw podzielono na grupy SR
(n =69; Grupa I-1) i HR (n = 34; Grupa II-1) (tab. 1) i leczono
odpowiednio wedtug programu ALL BFM-90 i New York [7].

W latach 2002-2007 u 96 dzieci (45 dziewczat, 51 chiop-
c6w) rozpoznano ALL. Pacjentéw zakwalifikowano do jednej
z trzech grup ryzyka, tj. SR (n = 21), IR (n =39) i HR (n = 36;
Grupa 11-2) i leczono zgodnie z programem ALL IC-BFM
2002 [8]. Kryteria wigczenia do grup SR i HR zgodnie z ALL

IC-BFM 2002 byly podobne do kryteriéw dla SR zgodnie
z ALL BMF-90 i dlatego w niniejszej pracy pacjentéw tych
analizowano facznie (n =60; SR+ IR; Grupa I-2). Kryteria kwa-
lifikujace do grupy wysokiego ryzyka, zgodnie z protokotem
New York, byty podobne do kryteriéw uzytych w programie
ALL IC-BFM 2002 (tab. I). Charakterystyke obu analizowanych
grup przedstawiono w tabeli ll. Mediana czasu obserwacji
wyniosta w obu badanych grupach 50 miesiecy.

Analiza statystyczna

Ocene statystyczna przeprowadzono za pomoca testu
chi-kwadrat i testu U Manna-Whitneya. Do analizy przezycia
wykorzystano metode Kaplana-Meiera i test logarytmiczny
rang. Dla znaczenia statystycznego przyjeto prawdopo-
dobienstwo btedu alfa rowne 0,05. Dane przetworzono
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Tabela Il. Charakterystyka pacjentéw

1994-2001 2002-2007
(ALL BFM-90/ (ALL IC-BFM 2002)
/New York)
Liczba 103 pacjentow 96 pacjentéw
pacjentow (48 dziewczynek, (45 dziewczynek,
55 chtopcéw) 51 chtopcéw)
Wiek
Zakres 1-17 lat 1-18 lat
Mediana 5lat 5lat
Grupy ryzyka
SR (SR+IR) 69 pacjentéw 60 pacjentéw
HR 34 pacjentéw 36 pacjentéw
Okres obserwacji
Zakres 14-81 miesiecy 12-73 miesiecy
Mediana 50 miesiecy 50 miesiecy

i przeanalizowano w programie Statistica wersja 6.0. Jako
punkty koricowe przeanalizowano nastepujace czynniki:
osiagniecie remisji, zgony w wyniku powiktan leczenia, ALL
oporna na leczenie i wznowe ALL.

Wyniki
Uzyskanie remisji

Pierwsza catkowita remisje (I CR) o czasie uzyskano
U 65/69 (94,2%) dzieci w Grupie I-1i u 59/60 (98,3%) dzieci
w Grupie |-2 (p = 0,225) oraz u 29/33 (87,9%) dzieci w Gru-
pie II-1 i u 32/35 (91,4%) dzieci w Grupie II-2 (p = 0,632).
Opdzniong catkowita remisje uzyskano u 4/69 (5,8%) dzieci
w Grupie I-1i 1/60 (1,7%) dzieci w Grupie I-2, jak réwniez
u 4/33 (12,1%) dzieci w Grupie II-1 i u 3/35 (8,6%) dzieci
w Grupie II-2.

Zgony w wyniku powiktan leczenia

W4rdd dzieci leczonych w latach 1994-2001 zgon w wy-
niku powikfan leczenia zaobserwowano u 2/102 (2,0%)
dzieci w 1. i 24. miesiagcu leczenia. U pacjentéw leczonych
w latach 2002-2007 zgon w wyniku powiktan leczenia wy-
stapit u4/95 (4,2%) (p =0,256) dzieciw 1.,3., 16.i 24. miesigcu
leczenia. Poza jednym zgonem (1,7%) w Grupie |-2 wszystkie
pozostate zgony wystapity w grupach HR, tj. 2/33 (6,1%)
u dzieci z Grupy -1 3/35 (8,6%) z Grupy lI-2.

ALL oporna na leczenie

Pierwotng progresje ALL przed uzyskaniem remisji zaob-
serwowano u jednego (2,9%) dziecka z Grupy II-1 i jednego
(2,8%) z Grupy lI-2. Obaj pacjenci zakwalifikowani byli do
grupy HR.

Wznowy

W4rdd pacjentéw leczonych w latach 1994-2001 wzno-
wa choroby wystapita u 13/102 (12,7%) dzieci, w tym
6/69 (8,7%) wznoéw w Grupie -1i7/33 (21,2%) wznow w Gru-
pie ll-1, z przewaga izolowanych wznoéw szpikowych (BM),
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tj. 5/6 (83,3) w grupie SR i 5/7 (71,4) w grupie HR. Ponadto
w grupie SR rozpoznano jedng mieszana wznowe szpikowo-
-mdézgowa (BM-CNS), natomiast w grupie HR odnotowano
jedng izolowang wznowe mdzgowa (CNS) i jedna mieszang
wznowe szpikowo-jagdrowa.

U dzieci leczonych w latach 2002-2007 wystapito
10/95 (10,5%) wzndw choroby, w tym 6/60 (10,0%) w Grupie
I-2 i 4/35 (11,4%) w Grupie II-2. Wsréd nich byty 3/6 (50%)
izolowane wznowy szpikowe i 3/6 (50%) mieszane wznowy
szpikowo-moézgowe w grupie SR+IR oraz 2/4 (50%) izo-
lowane wznowy szpikowe i 2/4 (50%) wznowy mdzgowe
w grupie HR.

Wystepowanie wznéw w grupie HR leczonej zgodnie
z programem ALL IC-BFM 2002 byto znacznie rzadsze niz
u dzieci w grupie HR leczonych zgodnie z programem New
York (p = 0,046), podczas gdy u dzieci przydzielonych do
grup SR (SR+IR) nie byto znaczacej réznicy w czestosci wy-
stepowania wznéw choroby (p = 0,693).

Przezycie wolne od objawdow choroby

U dzieci leczonych w latach 1994-2001 prawdopodo-
bieAstwo przezycia 50 miesiecy bez objawdéw biataczki
(pLFS) zgrupy SR wyniosto 86,6%, natomiast u dzieci w gru-
pie SR+IR leczonych w latach 2002-2007 wyniosto 88,4%
(p = 0,847). U dzieci z grup HR, pLFS wyniosto odpowied-
nio: 66,3% u dzieci leczonych w latach 1994-2001 i 80,4%
u dzieci leczonych w latach 2002-2007 (p = 0,203).

Przezycie wolne od niekorzystnych zdarzen

Prawdopodobienstwo przezycia 50 miesiecy wolne od
niekorzystnych zdarzen (pEFS) wyniosto 86,6% w grupie SR
leczonych wedtug protokotu ALL BFM-90 i 85,6% w grupie
SR+IR leczonej wedtug ALL IC-BFM 2002 (p = 0,237); nato-
miast w grupach HR wyniosto 61,6% u pacjentéw leczonych
zgodnie z programem New York i 78,3% u pacjentéw leczo-
nych zgodnie z ALL IC-BFM 2002 (p = 0,047).

Dyskusja

Tradycyjnie, za najbardziej przydatne czynniki pro-
gnostyczne w dzieciecej ALL uwazano wiek dziecka w mo-
mencie rozpoznania choroby, liczbe leukocytéw we krwi
obwodowej (WBC) i reakcje na wstepne leczenie kortyko-
steroidami. Stanowity one podstawe przydziatu pacjentéw
do grup standardowego i wysokiego ryzyka [2, 6]. Dalsze
badania wykazaty jednak inne czynniki prognostyczne, takie
jak nieprawidtowosci genetyczne (translokacje t(9;22) lub
t(4;11)) czy uzyskanie remisji o czasie, tj. w dniu +33 le-
czenia indukujacego remisje [3, 9]. W efekcie, w ostatnim
dziesiecioleciu definicje kryteridw SR, IR i HR stratyfikacji
do grupy terapeutycznej ulegty zmianie, co doprowadzito
do poprawy odsetka wyleczer do ponad 80% [7, 11]. Obec-
nie, by uzyskac dalsza poprawe, wszystkie starania maja na
celu indywidualizacje leczenia i dopasowanie terapii do



rodzaju ALL, genotypu pacjenta i reakcji na leczenie, ktérag
odzwierciedla poziom choroby resztkowej (MRD) mierzo-
ny przy uzyciu metod molekularnych lub cytofluorymetrii
wieloparametrowej.

Opracowany niedawno protokét ALL IC-BFM 2002 wpro-
wadza nowa grupe terapeutyczng, grupe IR, czego efektem
jest zmniejszenie intensywnosci leczenia okreslonej grupy
pacjentéw bez pogarszania wynikéw leczenia ALL dzieki
dostosowaniu intensywnosci leczenia do dokfadniej okre-
slonych grup ryzyka.

W niniejszym badaniu najczestszg przyczyna niepo-
wodzenia leczenia byta wznowa choroby, ktérg zaobser-
wowano u 13,8% i 11,0% dzieci leczonych odpowiednio
zgodnie z programem ALL BFM-90/New York i ALL IC-BFM
2002.Wznowa wystepowata znacznie czesciej w grupie HR,
leczonej zgodnie z programem New York (21,2% pacjentéw)
nizw grupie HR, leczonej zgodnie z programem ALL IC-BFM
2002 (11,4% pacjentow). Co interesujgce, wystepowanie roz-
nych typéw nawrotéw byto inne w kazdej z badanych grup
SR.Oznacza to, ze u dziecileczonych w latach 1994-2001 wy-
stepowaty gtéwnie wznowy szpikowe (odnotowano tylko
jedna wznowe szpikowo-mdzgowa), zas natomiast u dzie-
ci leczonych w latach 2002-2007 czesto$¢ wystepowania
wznoéw szpikowych i szpikowo-moézgowych byta jednakowa.
Podobng czestos¢ wystepowania wznéw szpikowych opi-
sali Arico i wsp. [6] i Einsiedel i wsp. [9] u dzieci leczonych
zgodnie z programem ALL BFM-90. Nalezy tez podkresli¢,
ze w grupie SR, leczonej zgodnie z ALL BFM-90, nie stwier-
dzono izolowanych wznéw mézgowych. Przyczyny tych
réznic nadal sg niejasne. Czestsze wystepowanie wznéw
moézgowych wsréd dzieci zakwalifikowanych do grupy SR
leczonych zgodnie z ALL IC-BFM 2002 moze wynikac¢ ze
zmniejszonej dawki dozylnego metotreksatu (HD-MTX) [6,
12, 13]. Stanowi to réwniez wyjasnienie braku wznéw mé-
zgowych w grupie leczonej przy uzyciu HD-MTX (SR z ALL
BFM-90). Mozna wiec wnioskowa¢, ze dawka metotreksatu
5,0 g/m? a nie 2,0 g/m? dawata skuteczna ochrone przed
wznowami mézgowymi u dzieci z ALL [7].

W niniejszym badaniu nie stwierdzono réznicy w wyste-
powaniu wczesnych zgonéw spowodowanych powiktania-
mi leczenia w poréwnywanych grupach pomimo tego, ze
w grupie pacjentéw leczonych w latach 1994-2001 lecze-
nie byto bardzo intensywne. Odlegte nastepstwa leczenia
w omawianej grupie nie zostaly jeszcze przeanalizowane.
Zmniejszenie intensywnosci leczenia nie pogorszyto wy-
nikdw leczenia ALL u dzieci, ale mogto przyczyni¢ sie do
czestszego wystepowaniem wznéw moézgowych u dzieci
leczonych zgodnie z programem ALL IC-BFM 2002.

U pacjentéw leczonych zgodnie wedtug ALL IC-BFM
2002 zaobserwowano wyzszy odsetek remisji o czasie
i rzadsze ogdlne wystepowanie wzndw biataczki (poza na-
wrotami mézgowymi), zwtaszcza w grupie HR oraz rzadsze

wystepowanie zgonéw spowodowanych samym leczeniem.
W zwigzku z tym prawdopodobierstwo EFS w ciggu 50 mie-
siecy wyniosto 85,6% w grupie SR, czyli byto poréwnywalne
z odsetkiem osiggnietym przy zastosowaniu programu ALL
BFM-90 (86,6%), i 78,3% u dzieci z grupy wysokiego ryzyka,
czyli byto znacznie nizsze niz u dzieci z grupy HR leczonych
wedtug programu New York (61,6%). Podobny pEFS wykazat
Schrappe i wsp. [12], natomiast Laks i wsp. [14]i Arico i wsp.
[6] opisali znacznie nizsze wartosci. R6znice te moga wyni-
kac z matej grupy pacjentéw w naszym badaniu.

Podsumowujac, analiza wykazata, ze program ALL IC-
-BFM 2002 pozwolit uzyska¢ poprawe wynikéw leczenia
dzieciecej ALL, zwtaszcza u pacjentéw z grupy wysokiego
ryzyka. Lepsze wyniki u pacjentéw leczonych wedtug ALL
IC-BFM 2002 moga wynika¢ z bardziej zindywidualizowa-
nego przydziatu do grup ryzyka na podstawie czynnikéw
zaréwno klinicznych, jak i genetycznych.

Obecnie, nawet przy uzyciu czynnikéw genetycznych do
stratyfikacji pacjentdéw do réznych grup terapeutycznych,
dostrzega sie réznice w odpowiedzi na leczenie w poszcze-
gdlnych grupach [14, 15]. Z tego powodu w najblizszej
przysztosci jednym z najwazniejszych czynnikéw progno-
stycznych bedzie poziom MRD w okreslonych punktach
czasowych leczenia, co umozliwi dalszg poprawe wynikéw
leczenia u dzieci z ALL.

Whioski

Wystepowanie remisji o czasie, zgonéw w wyniku po-
wiktfan leczenia i opornosci ALL na leczenie byto w analizo-
wanych grupach poréwnywalne.

Czestos¢ wystepowania wznéw u pacjentow z grupy
wysokiego ryzyka byta znacznie nizsza u pacjentéw leczo-
nych wedtug programu ALL IC-BFM 2002, niz u do pacjentéw
leczonych wedtug programu New York (p = 0,046).

U dzieci leczonych wedtug programu ALL BFM-90 zaob-
serwowano istotnie mniej wznéw mézgowych i nie obser-
wowano wznoéw jadrowych.

U dzieci z grup SR pEFS byto poréwnywalne, natomiast
w grupach HR pEFS byto istotnie wyzsze u pacjentéw leczo-
nych zgodnie z ALL IC-BFM 2002, niz u pacjentéw leczonych
wedtug programu New York (p = 0,047).

U dzieci w grupie HR, leczonych zgodnie z programem
ALL IC-BFM 2002, osiggnieto znaczna poprawe wynikow
leczenia.
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