Vyskyt relaps/refraktérnej CD19+ B-prekurzorovej ALL u dospelych na Slovensku

Existuje velmi malo publikovanych prac venovanych epidemiologickym udajom o relaps/refraktérnej
(R/R) B-bunkovej akutnej lymfoblastovej leukémii (ALL) s nizkou Uroviiou evidencie o incidencii alebo
prevalencii ochorenia (NIH.Acutelymphoblastic leukemia.
https://rarediseases.info.nih.gov/diseases/522/acute-lymphoblastic-leukemia).

V zahraniCnych publikaciach z Eurépy a Spojenych Statov americkych je ALL klasifikovana ako
zriedkavé ochorenie s incidenciou na urovni priblizne 1,5 na 100 000 s minimalnymi geografickymi
rozdielmi (Sant M., Allemani C., et al., 2010) https://seer.cancer.gov/statfacts/html/alyl.ntml. Celkova
prevalencia ALL je asi 80,000 ludi v USA a v Eurépe sa ALL vyskytuje priblizne u 1 z 10 000
obyvatelov (SEER, 2017), &im sa radi medzi zriedkavé ochorenia (nakolko spifia podmienku
prevalencie <5/ 10,000 osdb v Eurépe a ochorenie nepostihuje viac ako 200,000 ludi v USA).

Pacienti a metédy: Za ucelom zistenia poctu pacientov na Slovensku boli v januéari 2018 aktualizované
Udaje o vyskyte ochorenia ALL a podskupine pacientov s CD19+ (pozitivhou) B-prekurzorovou
ALL(vSetky podtypy: Pro-B, Common-B, Pre-B) na vSetkych pracoviskach, kde su pacienti s ALL
lieCeni:

1. Klinika hematoldgie a transfuziolégie LF UK, SZU a FNsPv Bratislave, pracovisko Petrzalka-
Nemocnica sv. Cyrila a Metoda )

2. Kilinika onkohematolégie LFUK a NOU, Bratislava

3. Hematologické oddelenie, Fakultna nemocnica s poliklinikou F.D. Roosevelta Banska Bystrica

4. Klinika hematolégie a transfuziologie Jesseniovej lekarskej fakulty Univerzity Komenského,
Martin

5. Klinika hematolégie a onkohematolégie, Klinicka onkoldgia, Univerzitna nemocnica L.Pasteura
KoSice

6. Oddelenie klinickej hematoldgie, Fakultna nemocnica s poliklinikou J. A. Reimana PreSov.

7. Ustav hematoldgie, Fakultna nemocnica s poliklinikou Nové Zamky

Vysledky:

Na Slovensku bolo k januaru 2018 dispenzarizovanych 161 dospelych pacientov s diagn6zou ALL.
Podiel pacientov s CD19+ (pozitivnou) B-prekurzorovou ALL predstavuje 60% (96 pacientov),
vratane 17 novodiagnostikovanych pacientov v roku 2017. Priblizne jeden z piatich dospelych
pacientov ma Ph pozitivnu CD19+ ALL, o znamena, Ze bol u neho zisteny chromozém Philadelphia
(22 pacientov, 23%). V zloZeni dospelych pacientov s CD19+ ALL prevaZuju pacienti s negativitou
Philadelphia chromozému (Ph-) v pod&te 74 (77%).

Vac&sinu dospelej populacie s CD19+ B-prekurzorovou ALL tvoria pacienti vo veku 18-54 rokov (75
pacientov, 78%). Len 22% pacientov (spolu 21) su pacienti star8i, vo veku 55 rokov a viac. Zastupenie
dospelych pacientov s CD19+ B-prekurzorovou ALL podla veku v su€asnosti zndzorfiuje Obrazok 1.

Obrazok 1. Rozdelenie pacientov s CD 19+ B-prekurzorovou ALL podfa veku v su€asnosti (n=96)

100%
90% 80%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

M Ph+ M Ph-

18%

18 az 54 rokov 55 aZz 64 rokov 65 a viac rokov



https://rarediseases.info.nih.gov/diseases/522/acute-lymphoblastic-leukemia

CD19+ ALL u dospelych bola v poslednych rokoch diagnostikovana prevazne u fudi do 54 rokov
(80% pacientov v r. 2016 a 70,6% pacientov v r. 2017), Obrazok 2.

Pocet novodiagnostikovanych pacientov s ALL, ako aj s CD19+ B-prekurzorovou ALL bol v roku 2017
vy88i v porovnani s rokom 2016. AvSak dynamika vyvoja nenaznaCuje zmenu oproti
predchadzajucemu roku 2016, nakofko podiel novodiagnostikovanych pacientov s CD19+ ALL z
celkového poctu pacientov s ALL bol v roku 2017 podobny (90,9% vs 89,4%). V roku 2017 bolo
novodiagnostikovanych 17 pacientov s CD19+ B-prekurzorovou ALL, ¢o predstavuje incidenciu 0,156
: 50 000 0sbb v SR.

Obrazok 2. Podet novodiagnostikovanych dospelych pacientov s CD19+ B-prekurzorovou ALL podla

veku v su€asnosti a podfa Ph+/-. Pacienti diagnostikovani v rokoch 2016 a 2017, ktori st aktualne v
disperzarizacii pracovisk (n=27)
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Z 96 pacientov s CD19+ B-prekurzorovou ALL je aktudlne lie€enych 11 prvoliniovou liecbou (2
pacienti s Ph+ ALL a 9 pacientov s Ph- ALL), priom miera odpovede na prvu liniu lie€by ALL je
vysoka a nepredpoklada sa velky podiel pacientov refraktérnych na lieCbu. Prehlad poctu pacientov
s CD19+ B-prekurzorovou ALL (vratane jej relaps/refraktérnej formy) podla aktualne absolvovanej
alebo ukonéenej linie lieCby uvadzame v Tabulke 1.

Tabulka 1. LieCba CD19+ B-prekurzorovej ALL u dospelych po jednotlivych liniach, vratane
podstupenej alogénnej transplantacie krvotvornych kmenovych buniek. Aktualizacia k januaru 2018

Ph+ Ph- spolu
pacienti, ktori este nezaéali liecbu 0 0 0
pacienti aktualne na 1. linii liecby 2 9 11
— . Z nich pocet
o ) o _) Pac;e;tloieCjOeLCFh 68 D> pacientov, ktori 37
pacienti, ktori ukon¢ili liecbu 1. 17 53 70 p padstapili AlloSCT
linie a zatial nezacalilieCbu 2. linie
Zrelabovani alebo 2
refraktérni pacienti
pacienti aktudlne na 2. linii liecby 1 2 3
Pacienti s CR a CRi D> Znich potet
o ) I odpovedou 8 pacientoy, ktori 7
pacienti, ktori ukonili liecbu 2. 1 9 10 -> P podstapili AlloSCT
linie a zatial nezacali liecbu 3. linie
Zrelabovani alebo 2
refraktérni pacienti
pacienti aktudlne na 3. linii lie€by 0 0 0
Pacienti s CR a CRi SN Znich potet
o i - g o 1 pacientov, ktori 1
pacienti, ktori ukoncili liecbu 3. 1 1 2 —> odpovedou podstapili AlloSCT
linie a zatial nezacaliliecbu 4. linie
Zrelabovani alebo 1
refraktérni pacienti
ostatni pacienti
(na alebo po 4. linii lie€by) 0 0 0

Spolu 22 74 96



Vacésina pacientov s CD19+ ALL dosahuje po prvoliniovej lieCbe stav dlhotrvajucej remisie (112
mesiacov, t.j. takmer 9,5 roka u pacientov s negativitou na Philadelphia chromozém (Ph-) a 54
mesiacov, t.j. 4,5 roka u pacientov Philadelphia chromozém pozitivhych (Ph+), Tabulka 2.

Tabulka 2. Priemerné trvanie remisie CD19+ B-prekurzorovej ALL v mesiacoch

CD19+ B-prekurzorova ALL

. .. . Ph+ Ph-
Trvanieremisie /mesiace
po 1. Linii liecby 54 112
po 2. Linii liecby 7 61
po 3. Linii liecby 8

Zaver: ALL, resp. jej relaps/refraktérna forma patri medzi ochorenia s nizkou incidenciou aj
prevalenciou. Na Slovensku je k januaru 2018 dispenzarizovanych 161 dospelych pacientov s
diagnoézou ALL. Subpopulacia 96 pacientov s CD19+ (pozitivhou) B-prekurzorovou ALL (vSetky
podtypy: Pro-B, Common-B, Pre-B) predstavuje 60% podiel vSetkych ALL, z toho 17 bolo v
roku 2017 novodiagnostikovanych. Po prvoliniovej lieCbe sa dosahuje pomerne dlha remisia u
velkého poétu pacientov.Velmi malo pacientov s CD19+ B-prekurzorovou ALL je v suéasnosti
relaps/refraktérnych: dvaja po 1. linii, dvaja po 2.linii a jeden po 3. linii.

Dnra 31/10/2018 MUDr. Juraj Chudej, PhD.
KHaT UNM a JLF UK MT
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