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Transplantacia krvotvornych kmenovych buniek (KB)

* V stcasnosti predstavuje jedini kurativnu metodu pre pacientov s
mnohymi malignymi 1 nemalignymi hematologickymi ochoreniami

* TKB je lieCebna metoda, pri ktorej sa pacientovi podavaju krvotvorné
kmenové bunky od kompatibilného darcu s cielom obnovit’ alebo
nahradit’ jeho krvotvorbu

* Pripravny predtransplantacny rezim ma za ciel’ zni¢it’ existujicu
neefektivnu C1 patologicku krvotvorbu pacienta

* Vysoké davky cytostatik vedu k dlhodobému az ireverzibilnému Gtlmu
krvotvorby pacienta

* RekonsStrukcia krvotvorby je umoZnena podanim Stepu krvotvornych
buniek



* Na vyburcovanie tvorby kmenovych buniek sa u
darcu pouzivaju rastove faktory, nasledne sa nové
bunky vol'ne pohybuju v krvi darcu, odkial’ sa
vyseparuju pomocou krvinkoveho separatora

* Pripravi sa koncentrat kmenovych buniek a cez

centralny Zilovy katéter sa bunky podaju priamo do
krvi pacienta

* Kmenov¢ bunky darcu sa prihoja v kostnej dreni
pacienta a zacnu sa prirodzene mnozit’




Rozdelenie transplantacii

A

g 2027-02-01

* KB sa ziskavaju bud’ z perifeérne;
krvi alebo z kostnej drene

* Podl'a toho, kto je darcom
rozdel'ujeme transplantacie na:
 Autologne transplantacie P
* Alogénne transplantacie i
* Syngénne transplantacie




Autoldgna transplantacia

* Darcom je sam pacient

* Pred samotnou lieCbou sa 1zoluju autologne periferne kmenove
bunky (PKB), priCcom pacient musi dosiahnut’ urcity stupen remisie

* PKB sluzia ako zdroj obnovenia krvotvorby po vysokodavkovane;j
myeloablativnej lieCbe, ktora sposobi ireverzibilné poskodenie
kostnej drene pacienta, pricom lieCebny efekt je dany vyhradne
ucinnostou tejto vysokodavkovanej chemoterapie

* najCastejsie pr1 dg. mnohopocetny myelom a lymfomy
* na KHaT za rok 2025: 36 transplantacii



Alogenna transplantacia

* Darcom je zdravy Clovek, ktory je zhodny s pacientom v HLA systéme
* HLA 1denticka transplantacia - zhoda 10/10

* haploidenticka transplantacia — zhoda 5/10 — u pacientov bez HLA
1dentickych darcov

* Zdravé krvotvorné bunky darcu okrem obnovy hematopoézy dokazu cez
zlozity imunologicky graft vs. leukemia efekt (GvL) zlikvidovat
rezidualne leukemicke bunky a udrzat’ remisny stav dlhodobo

* Surodenecka: darcom je zhodny stirodenec pacienta
* na KHaT za rok 2025: 15 transplantacii

* Nepribuzenska: v pripade, ze pacient nema HLA zhodneho surodenca,
vyuziva sa register darcov kostnej drene

* na KHaT za rok 2025: 60 transplantacii



Syngenna transplantacia

* Darcom je jednovajecne dvojca pacienta

* Najjednoduchsi sposob ,,vymeny* kostnej drene / krvotvornych
kmenovych buniek

* Geneticka vybava darcu a pacienta je identicka
* VeI'mi1 vzacna

* Na KHaT za rok 2025: 1 transplantacia (pr1 dg. aplasticka anémia)



Narodny register darcov kostnej drene

* Od roku 1995
» Sucast KHaT LF UK a UNB
* HLA zhoda je najdolezitejsim faktorom uspechu alogénnej transplantacie

* Vyhl'adavanie nepribuznych darcov pre dospelych a detskych pacientov z
celeho Slovenska — 1dealna zhoda 10/10

» Clen medzinarodnej asociacie darcov kostnej drene WMDA (World
Marrow Donor Association) — 56 krajin, 96 registrov

 HLA lokusy: HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DRB1 a HLA-DQBI

* VySetrenie transplantacnych znakov pacienta a darcu metdédou NGS (Next
Generation Sequencing — sekvenovanie novej generacie)



Vyhl'adavanie darcu
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Imunohematologicke vysetrenia spojené
s transplantaciou krvotvornych
kmenovych buniek

* Krvna skupina — pred aj po TKB

 Skrining antierytrocytovych protilatok v NAT a v enzymovom teste
—pred aj po TKB

* Priamy Coombsov test — pred aj po TKB
* VySetrenie chladovych protilatok — pred aj po TKB

* Titer anti-A a/alebo anti-B, prirodzen¢ a imunne protilatky — pred, v
pripade potreby



VysSetrenie krvnej skupiny po alo TKB

* Az v 50% zo vSetkych alogénnych transplantacii krvotvornych
buniek je medz1 darcom a prijemcom ABO inkompatibilita

» Uspesna TKB znamena aj zmenu krvnej skupiny prijemcu na krvnu
skupinu darcu. Ostatné tkaniva prijemcu — okrem hematopoetickych
buniek — aj nad’alej exprimuju antigény povodnej krvnej skupiny
pacienta

* V prechodnom — peritransplantacnom — obdobi je Casto pritomny
tzv. chimérizmus - dvojpopulacia erytrocytov:
e povodne¢ erytrocyty prijemcu
* de novo vznikajuce erytrocyty z darcovského Stepu



Vysetreme krvnej skupmy po alo TKB

Den 19 po stroden. alo TKB

KSP: AB R

D pozit.

KSD: B Rhi

D pozit.

Minor inkompatibilita

Den 19 po neprib. alo TKB

KSP: B
KSD: 0

hl

h

pozit.
pozit.

Minor inkompatibilita




VySetrenie krvnej skupiny po alo TKB

* Den 28 po nepribuz. alo TKB
* KSP: B RhD pozit.

* KSD: AB RhD negat.

* Major inkompatibilita




VysSetrenie krvne;
skupiny po alo 26 et po TKE
TKB *

* Obojsmerna inkompatibilita

* KSP: B RhD pozit. 40. defi po TKB
* KSD: A RhD negat.

* Transfuzie ERD: 0 RhD negat

62. denn po TKB




Aloimunizacia a antierytrocytove
protilatky
* Pacient1 indikovani na transplantaciu su Casto polytransfundovani,
co zvySuje riziko tvorby nepravidelnych antierytrocytovych
protilatok
* NajcCastejsie 1de o protilatky systemu Rh, Kell, Duffy alebo Kidd

* Tieto protilatky mozu:
* Komplikovat’ vyber kompatibilnych transfuznych pripravkov
* Sposobit’ hemolytickée transfiizne reakcie
* Ovplyvnit’ prezivanie erytrocytov po transplantaci



Vyskyt non-ABO antierytrocytovych
protilatok po alogénne) TKB
 Zriedkava situacia

* 1 — 6 % pacientov po alogénnej transplantacii TKB

55 (89)
58 (76)

70 (95)
56 (94)
70 (119)
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Vyskyt
non-ABO pySS
AEP po

alogénne;
TKB 2022

2023

2024

ant1-C

anti-E

anti-¢
anti-CDE
anti-CD
anti-DE
anti-C
anti-Cw
anti-E
anti-E
anti-E
anti-E
anti-E
anti-Cw + anti-E
anti-E
anti-E

anti-Cw

enzym
enzym
enzym
NAT + enzym
enzym
NAT + enzym
enzym
enzym
enzym
enzym
enzym
NAT + enzym
NAT + enzym
enzym
enzym
NAT + enzym

enzym

7 mes.

6 mes.

12 mes.

5 mes.

6 mes.
2 mes.
7 mes.
I mes.
I mes.
I mes.
3 mes.
2 mes.
I mes.
4 mes.
I mes.
I mes.

1 mes.

Aneg/ B neg
B neg /0 neg

B+/0+
0 +/Aneg
0 +/Bneg
B + /B neg
A+/Aneg
0+/A+
A+/B+
0+/A+
B+/0+
0+/AB+
Aneg/A+
Oneg/0+
Aneg/0+
A+/B+
A+/B+




Transtizna terapia po TKB

. Xplyvom pripravneho rezimu (chemoterapia, radioterapia) dochadza k aplazii kostne;j
rene

Obnova krvotvorby trva priblizne 2 — 4 tyzdne
V tomto obdobi dochadza k:

o Tazkej anémii

* Neutropénii

* Trombocytopénii
Transflzie sluzia ako podporna liecba, ktora:

» ZniZuje riziko krvacania

* ZlepSuje okysli¢enie tkaniv

 Stabilizuje pacienta, kym sa u neho obnovi hematopoéza
KTI'd¢ovym je vyber vhodného transfuzneho pripravku

Oziaren¢ deleukotizovane transfizne pripravky:
* pred TKB: 1 mesiac
* po TKB: 6 mesiacov az rok

Zarok 2025: 806 ERD, 3546 TAD, 170 TKBD



Major inkompatibilita




Minor inkompatibilita




Obojsmerna inkompatibilita




Transtuziou asociovana reakcia Stepu
prot1 hostitel'ovi (TA-GVHD)

 Zriedkava, ale takmer vzdy smrtel'na komplikacia krvnej transfuzie

* Pri¢ina: zivotaschopné¢ darcovskeé T-lymfocyty v transfiznom pripravku
sa mnoZia a napadaju organizmus prijemcu, ktory ich nedokaze znicit’

* Rizikov¢ skupiny: pacienti s oslabenou imunitou (onkologicki pacienti,
novorodenci, pacienti po transplantaci kostnej drene)

* Priznaky: horucka, makulopapularny exantém, hnacka, zvracanie,
hepatalna dysfunk01a (ikterus) a apldzia kostnej drene

* Prevencia: oziarenie transfuznych pripravkov y Ziarenim, min. 25 Gy, €o
inaktivuje darcovské lymfocyty

* LieCba: neexistuje ziadna vysoko ucinna lieCba, ochorenie zvycCajne vedie
k tmrtiu v priebehu 1-3 tyzdnov od objavenia sa prvych priznakov




aver

* Alogénna transplantacia krvotvornych buniek predstavuje jednu z
najnarocnejSich terapeutickych metod v hematologii

» Uspech transplantacie je podmieneny viacerymi faktormi:
* optimalnym vyberom HLA kompatibilného darcu
* spravnym manazmentom ABO inkompatibility
* doslednym imunohematologickym monitorovanim
* adekvatnou transfiznou podporou pacienta

* Spravne nastavena transfiizna strateégia a multidisciplinarna
spolupraca medzi hematologmi a laboratoriami vyznamne
prispievaju k znizeniu komplikacii a zlepSeniu prognozy pacientov
po alogénnej transplantacu



Dakujem za pozornost
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