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Przeszczepianie  komérek  hemato-
poetycznych (p.k.h.) jest metoda leczenia
powszechnie uznang i coraz czesciej
stosowana. Wedlug danych  Swiatowego
Rejestru Przeszczepiania Szpiku Kostnego
szacunkowo mozna okreslié, iz w 1994 roku
wykonano z réznych wskazan ponad 20 tys.
transplantacji komérek  hematopoetycznych
allogenicznych oraz okolo 30 tys. przeszczepow
autologicznych. W transplantacji, p.k.h. jako
forma stosowanej terapii zajmuje wiec drugie
miejsce po przeszczepach nerek. Ostatnio, z
kazdym rokiem wzrasta liczba wykonanych
pk.h.. Wynika to z dobrze udokumentowanego
przekonania, ze metoda ta jest w niektorych
stanach chorobowych jedynym sposobem
dajacym szanse wyleczenia lub przewyzsza inne
formy terapii. Ponadto stale poprawia si¢ jej
skuteczno$é. Mozna to dobrze przesledzi¢ na
przykiadzie —wynikow transplantacji  szpiku
allogenicznego, uzyskanych u chorych na ostre
biataczki szpikowe w okresie pierwszej remisji.
Przeszczepienia szpiku przeprowadzane do
1985 roku umoziiwialy uzyskanie 4-letniego
przezycia u 36% chorych. W latach 1985-1088
juz u 43%, a po 1988 roku wynik taki osiggany
jest u 61% leczonych tym sposobem. Wigzato
sie to przede wszystkim ze zmniejszeniem
$miertelno$ci okotoprzeszczpowej z 50% do
23%, oraz obnizeniem czestosci wznowy z 29%
do 20%.

ZASTOSOWANIE

Przeszczepianie komérek hematopo-
etycznych ma rézne zastosowania. Jako terapia
wylaczna, umozliwiajaca korekte stwierdzanego
defektu, przyktadowo: w  niedokrwistosci
ablastycznej, niedoborach odpornosciowych. W
skojarzeniu z radiochemio- lub chemioterapig w
leczeniu chorych na ostre biataczki i przewlekig
bialaczke szpikowg oraz w formie p.k.h.
autologicznych jako  wspomaganie przepro-
wadzanego leczenia ablacyjnego w chioniakach
zlosliwych oraz guzach litych. W tych réznych
ujeciach, znajduje zastosowanie z licznych
wskazan hematologicznych, w terapii guzéw
litych oraz niedoboréw odpornosciowych i
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genetycznie uwarunkowanych choréb
metabolicznych.

RODZAJE PRZESZCZEPOW KOMOREK
HEMATOPOETYCZNYCH

Komérki do transplantacji pozyskiwane
sg ze szpiku, krwi obwodowej oraz pepowinowej.
Wyréznia sie nastepujace rodzaje p.k.h.
Przeszczepy  allogeniczne, jesli  komorki

- hematopoetyczne zgodne w zakresie antygenéw

[i 1l klasy uktadu HLA pochodzg od najblizszego
rodzenstwa, rodziny lub 0s6b
niespokrewnionych. Przeszczepy syngeniczne
stanowig odmiane transplantacji allogenicznych,
w tym znaczeniu, ze dawcg komorek jest jedno z
blizniat. W przypadku transplantacji
autologicznych, chory otrzymuje wtasne komaérki
hematopoetyczne, ktére w stanie niezmienionym
jub po oczyszczeniu z komérek nowotworowych,
przechowywane byly przez pewien okres w
stanie zamrozenia do -196°C.

W wigkszosci chordb krwi, najlepsze
wyniki uzyskiwane sg za pomoca p.kh.
allogenicznych, jesli dawca zgodny w uktadzie
HLA pochodzi sposréd najblizszego rodzetistwa.
Jednak, zaledwie 25-30% chorych kwalifi-
kowanych do p.k.h. ma zgodnego w uktadzie
HLA dawce ws$réd rodzenstwa. Kolejnym
ograniczeniem p.k.h. allogenicznych jest wiek
biorcy, ktérego goérng granice w wiekszosci
choréb okreslono na 40 lat. Wykonanie
przeszczepienia w starszym wieku laczy sig
bowiem z zwiekszong czestoscig wystepowania i
nasilenia reakcji przeszczepu przeciw
gospodarzowi (GVHD; Graft-versus-host
disease) oraz zagrazajgcych zyciu powiktan
toksycznych ze strony serca, nerek i watroby.

Wobec  ograniczonych mozliwosci
wykonywania p.k.h. allogenicznych w choro-
bach nowotworowych u czesci chorych
alternatywe stanowi przeszczep autologiczny.
Nie powoduje on wystgpienia groZznych dla zycia
powiktan w postaci GVHD, co pozwala na
przeprowadzenie nawet u chorych w wieku do
50-55 lat. Niestety, ujemnym jego nastgpstwem
jest zwiekszenie czestosci wznowy, gidwnie w
wyniku reinfuzji komorek nowotworowych.

15



Hansz: Przeszczepianie komorek hematopoetycznych... .

W ostatnich latach zastosowanie znajduje p.k.h.
izolowanych z krwi, z uwagi na wczesniej
uzyskiwang rekonstytucje hematopoezy oraz

mozliwosé mniejszego zanieczyszczenia
materialu  komérkami  nowotworowymi w
przypadku  szpikowej lokalizacji  choroby.

Przeszczepianie komorek hematopoetycznych
izolowanych z krwi w ostatnim czasie jest coraz
czesciej stosowane  jako  postepowanie
wspomagajgce w intensywnej terapii guzow
litych, zwtaszcz raka sutka.

WSKAZANIA W CHOROBACH KRWI

Przeszczepianie komoérek hematopo-
etycznych znajduje zastosowanie w leczeniu
roznych choréb krwi. W niniejszym opracowaniu
ograniczé sie do omdwienia wylgcznie tych,
ktére wystepujg w naszym kraju, z pominieciem
choréb majacych inne geograficzne
rozmieszczenie.

Niedokrwistos¢ aplastyczna.

W ciezkich postaciach tej choroby u pacjentdw w
wieku do 20-30 lat, p.k.h. allogenicznych
umozliwia wyleczenie 70% chorych. W starszym
wieku, wyniki p.k.h. sg poréwnywalne do
uzyskiwanych za pomocag tylko leczenia
immunosupresyjnego, lecz z mozliwoscig
wyleczenia. W wyniku stosowanej terapii
immunosupresyjnej 50-60% chorych uzyskuje
poprawe.

Ostre biataczki szpikowe. Leczenie za
pomocg p.k.h. przeprowadza sie prawie
wylgcznie u chorych po uzyskaniu remisji. Stan
taki obecnie uzyska¢ mozna u 60-80% chorych
ponizej 80 r. zycia. Wybor rodzaju p.k.h. wynika
z dostepnosci zgodnego tkankowo dawcy oraz
wieku chorego. Obecnie stosujgc p.k.h.
allogenicznych  przezycie ponad  8-letnie
uzyskuje sie u 60% chorych, a w przypadku
przeszczepdw autologicznych u 50% leczonych.
Sa to wyniki wyraznie lepsze anizeli uzyskiwane
samg tylko chemioterapig, przy pomocy ktorej
wyleczenie jest mozliwe tylko u 30% chorych.

Ostre biataczki limfoblastyczne.

U dorostych sama chemioterapia pozwala na
uzyskanie wieloletniego przezycia u okolo

30-35% chorych , pomimo remisji osigganych u
80-90% leczonych. Dla poprawy tych wynikéw, u
chorych powyzej 14 lat z obecnoscig czynnikow
wysokiego ryzyka, w pierwszej kolejnosci, po
uzyskaniu remisji nalezy rozwazy¢ mozliwosé
wykonania p.k.h. allogenicznych. Jes$li brak
dawcy, lub wiek chorego przekracza 40 lat
powinien byé wykonane p.k.h. autologicznych.
Do p.k:h. allogenicznych {ub autologicznych
kwalifikowani sa chorzy z reguly z wysokim
ryzykiem juz w pierwszej remisji. Natomiast u
chorych z ryzykiem standardowym, w pierwszej
kolejnosci stosowana jest chemioterapia, a
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p.k.h. wykonywany jest w razie wznowy. W
przypadku  p.k.h. allogenicznych, 6-letnie
przezycie uzyskiwane jest obecnie u 55%
chorych, a u otrzymujgcych  komorki
autologiczne u 30% leczonych. U chorych z
wznowag po osiggnieciu drugiej remisji, p.k.h.
daje szanse wyleczenia okoto 30% pacjentom.

Przewlekla bialaczka szpikowa. W tej
chorobie, p.k.h. allogenicznych jest ciagle
jeszcze jedynym sprawdzonym sposobem terapii
dajace] szanse wyleczenia. Powoduje to, ze
leczenie tym sposobem moze byé rozwazane u
chorych nawet do 55 roku zycia. Do p.k.h.
kwalifikowani sg chorzy w fazie przewleklej lub
akceleracji. Jesli p.k.h. wykonano w okresie
przewleklym szanse wieloletniego przezycia i
wyleczenia ma okoto 80-70% chorych. Lepsze
wyniki uzyskiwane sz w mitodszym wieku.
Wykonanie p.k.h. w czasie akceleracji umozliwia
uzyskanie wieloletniego przezycia u 35%
chorych. Przeszczepianie komarek
hematopoetycznych  autologicznych w  tej
chorobie jest ciggle jeszcze eksperymentalng
formg terapii, chociaz wediug ostatnich
doniesien daje takze mozliwo$¢ wyleczenia u
czesci chorych.

Zespdl mielodysplastyczny. \Wykona-
nie p.kh. u chorych z tym zespolem jest
jedynym sposobem umozliwiajacym wyleczenie.
Przede  wszystkim, dotyczy to p.kh.
allogenicznych u chorych z przewleklg biataczkg
mielomonocytowa, w postaciach z nadmiarem
komoérek  blastycznych lub  transformacjg
blastyczng, a takze w niedokrwistoscig opornych
na leczenie, jesli wystepujg czynniki obcigzajace
rokowanie. W przypadku kwalifikacji do p:k.h.
autologicznych w pierwszej kolejnosci musi byé
przeprowadzona intensywna chemioterapia w
celu usuniecia patologicznego klonu komérek.

Ziarnica ztosliwa (z.z.) Wskazaniem do
p.k.h. u chorych na zz jest opornos¢ na
chemioterapie  wielolekowa oraz wznowa,
zwlaszcza wczesna. Ostatnio leczenie takie
znajduje zastosowanie réwniez u chorych z

-wysokim ryzykiem wznowy, bezposrednio po

uzyskaniu remisji catkowitej. W z.z. wykonywane
sg prawie wylacznie p.k.h. autologicznych, z
uwagi na bardzo wysokg $miertelnos¢ po
transplantacjach  allogenicznych. Przeszcze-
pianie komérek hematopoetycznych w z.z.
spelnia zadanie leczenia wspomagajacego
przeprowadzang ablacyjng . radiochemio- lub

chemioterapie, ktérej celem jest catkowite
zniszczenie komorek nowotworowych.
Warunkiem powodzenia p.k.h. jest

przeprowadzenie tego leczenia po uzyskaniu
znacznej remisji choroby w  wyniku
odpowiedniego przygotowania poprzedzajgcego
przeszczepienie. W  przypadku  opornosci
chemio-wrazliwej oraz wznowy ablacyjng terapia
wspomagana p.k.h. umozliwia uzyskanie
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5-letniego przezycia bez objawéw wznowy u
okolo 55% leczonych chorych. U chorych z
wysokim ryzykiem po osiggnieciu remisji w
wyniku p.k.h. 5S-letnie przezycie ma 89%
leczonych.

Chioniaki nie-ziarnicze (ch.n.) Do
leczenia za pomocag ablacyjnej terapii i p.k.h.
kwalifikowani sg chorzy  wylacznie w
zaawansowanym okresie choroby. Dotyczy to
zwykle agresywnych postaci ch.n. oraz p.k.h.
autologicznych. lLeczeniem za pomoca p.k.h.
winni by¢ objeci chorzy ponizej 60 lat z wysokim
ryzykiem wznowy, bezposrednio po uzyskaniu
remisji. Umozliwia to uzyskanie 5-letniego
przezycia u okolo 70-80% w tej szczegdinie zle
rokujgcej grupie chorych. Jako leczenie
konsolidujgce remisje p.k.h. stosowany jest
obecnie takze u chorych na ch.n z wysokg
ztosliwoscia  tzn. ch. limfoblastyczne oraz
Burkitta, umozliwiajgc uzyskanie 5-letniego
przezycia u okoto 50-70% pacjentéw. Za prawie
bezwzgledne wskazanie do p.k.h. uzna¢ nalezy
oporno$é¢ na chemioterapie 1-€j linii, zwtaszcza
opornosé chemio-wrazliwg oraz wznowe. W obu
tych stanach wykonujgc p.k.h. uzyskuje sie 5-
letnie przezycie u okoto 50% chorych.

Szpiczak mnogi. Obecnie stosowana
chemioterapia w tej chorobie nie daje mozliwosci
wyleczenia. Do p.k.h. kwalifikowani sg chorzy z
mata masg  nowotworuy, krotkim nie
przekraczajagcym 12 miesiecy wywiadem, oraz
wykazang chemio-wrazliwoscig komorek
szpiczaka. Lepsze wyniki uzyskiwane sg w
przypadku p.k.h. allogenicznych, lecz réwniez w
uktadzie autologicznym uzyskuje sie 3-letnie
przezycie u okoto 50% chorych. Przeszczepianie
komoérek  hematopoetycznych jako jedyna
metoda terapii dajgca szanse wyleczenia winna
byé rozwazana nawet u chorych do 60 roku
zycia.

WSKAZANIA W GUZACH LITYCH

W ostatnich latach chemioterapia z
zastosowaniem wysokich dawek lekéw oraz
p.k.h. sg coraz czesciej stosowane w leczeniu
guzéw litych i nalezy oczekiwaé, iz wkrotce
liczba transplantacji z tych wskazan bedzie
wyzsza anizeli w przypadku chordb krwi.
Przeszczepianie komérek hematopoetycznych w
leczeniu guzow litych speinia wylacznie funkcje
wspomagajgcg W  zwigzku  z  glebokg
mielosupresjg wywotang stosowaniem lekow w
wysokich dawkach.

Rak sutka. Wskazaniem do
chemioterapii ablacyjnej i p.k.h. autologicznych,
przewaznie pozyskiwanych z krwi, u chorych na
raka sutka jest wysokie ryzyko zwigzane z
okresem Il i lll oraz obecnoscig przerzutow.
Wedlug danych Swiatowego Rejestru
Przeszczepiania Komérek Hematopoetycznych
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5-letnie przezycia po takim leczeniu w przypadku
okresu Il i Il uzyskiwane jest u okoto 50%
chorych, w postaciach zapalnych u 45%, a tylko
u 10% z obecnoscig przerzutow.

Rak jadra. U chorych opornych na
programy leczenia z cisplatyna terapia ablacyjna
i p.k.h. daje moziiwos¢ uzyskania u 10-30%
chorych 2-letniego przezycia. Zwazywszy, ze rak
jadra cechuje si¢ wezesnymi wznowami, chorych
tych uznaé mozna za wyleczonych.

Rak jajnika. Z dotychczasowych
obserwacji wynika, ze stosujgc chemioterapie w
wysokich dawkach oraz p.k.h. autologicznych
mozliwe jest uzyskanie 3-4-letniego przezycia u
okoto 50% chorych z obcigzonym rokowaniem.
Warunkiem powodzenia tego leczenia jest
uzyskanie przed przeszczepem bardzo dobrej
remisji. Dla ostatecznej oceny skutecznosci
intensywnej chemioterapii i p.k.h. w raku jajnika
niezbedne sy dalsze, odpowiednio zaprogra-
mowane badania.

Rak drobnokomérkowy pluca. Z
licznych  badan  wynika, iz intensywna
chemioterapia w raku drobno-komérkowym
ptuca nie powoduje przedtuzenia zycia. Ocenie
prowadzone sg badania w celu wyjasnienia czy
wielokrotnie powtarzane leczenie intensywne z
uzyciem lekéw w wysokich dawkach w
skojarzeniu z p.k.h. moze spowodowad
przedtuzenie 2zycia chorych i pozwoli na
wyleczenie czesci z nich.

Proby leczenia za pomocg lekow w
wysokich dawkach, wspomaganego p.k.h.
przeprowadzane sg rowniez w zlosliwych guzach
mobzgu, miesaku Ewinga, czerniakach oraz
rakach jelita grubego. Zbyt wczesnie jeszcze aby
jednoznacznie ocenié przydatnosé tego sposobu
postepowania.

PODSUMOWANIE

Przeszczepianie komorek hematopo-
ertycznych jako wylaczna forma leczenia lub
postgpowanie wspomagajagce radio- wzgl.
chemioterapie ablacyjng lub bardzo
zintensyfikowanag jest juz dobrze zweryfikowang i
skuteczng metoda leczenia wielu choréb. W
przypadku schorzeri hematologicznych, stale
udoskonalona, umozliwia uzyskanie lepszych
wynikow, przede wszystkim dzieki zmniejszeniu
$miertelnosci  okoloprzeszczepowej. W  terapii
guzéow litych jest na etapie poszukiwan
najbardziej skutecznych sposobéw niszczenia
nowotwordu, korzystajac z mozliwosci
wielokrotnego zwigkszenia dawek stosowanych
lekéw. Widoczne tego efekty sg juz uzyskiwane
w raku sutka. Jednak w wielu chorobach, dia
jednoznacznego  stwierdzenia czy p.k.h.
przewyzsza inne metody terapii, niezbedne sg
odpowiednio zaprogramowane badania
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randomizowane i prospektywne, z uwzglednie-
niem duzych grup chorych. W odniesieniu do
niektérych chorob takie badania zostaty juz
podjete.
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