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. Co je transplatacia kostnej drene
(krvotvornych buniek)?

Transplantacia kostnej drene je lie¢ebna metdda, ktord sa pouziva
v liecbe zhubnych ochoreni (leukémie, lymfémy, iné nadory), v liecbe
vrodenych a ziskanych poruch krvotvorby (4timové anémie), ako aj vrodenych
poruch imunitného systému a niektorych vrodenych ochoreni latkovej premeny.

Od prvej Uspesnej transplantdcie kostnej drene, ktord bola vykonana
v r. 1968 v Seattli, uplynulo viac ako 40 rokov. Prof. Dr. E. D. Thomas, ktory bol
na Cele Uspesného transplantacnej skupiny, bol v roku 1990 oceneny
Nobelovou cenou za medicinu.

Na Slovensku bola prva transplantacia kostnej drene vykonana
u dospelého pacienta koncom osemdesiatych rokov na Klinike hematolégie
a transfuziologie Fakultnej nemocnice v Bratislave. U detského pacienta to bolo
v novembri 1995 na Il. detskej klinike Detskej fakultnej nemocnice s poliklinikou
v Bratislave. Toto pracovisko je od augusta 2011 sucastou Kliniky detskej
hematoldgie a onkolégie DFNsP v Bratislave a je stéle jedinym pracoviskom na
Slovensku, kde sa vykonévaju transplantacie krvotvonych buniek u deti.
Dospeli pacienti sa v su¢asnosti transplantuju v 5 transplantacnych centrach
(2 centré v Bratislave a po 1 centre v B. Bystrici, Kosiciach a v Martine).

Co su krvotvorné bunky?

Za obnovu krvotvorby po transplantdcii zodpovedaju zarodo¢né -
kmenové krvotvorné bunky. Tieto bunky sa od zrelych krviniek lisia
schopnostou rozmnoZzovania a dalsej diferenciacie. Z kmenovych buniek
vznikaju vietky podskupiny zrelSich buniek, z ktorych sa potom dalej vyvijaju
Cervené krvinky - erytrocyty, biele krvinky — leukocyty (granulocyty, lymfocyty,
monocyty) a krvné dosticky - trombocyty.

Kmenové krvotvorné bunky sa u zdravého ¢loveka nachadzaju prevazne
v kostnej dreni. Po narodeni kostné drei vypifia duté priestory vietkych kosti,
starnutim ju postupne nahradza tukové tkanivo. U zdravého dospelého jedinca
vypina kostna dref len duté priestory v panvovych kostiach, stavcoch, hrudnej
kosti a rebrach.




Kmenové krvotvorné bunky vo velmi malom mnozZstve cirkuluju aj

v periférnej krvi, kam sa m6zu vo zvysenej miere vyplavovat z kostnej drene
po podani rastovych faktorov krvotvorby - granulopoézy (Neupogen). Tato
skutocnost sa vyuziva pri odbere Stepu kmenovych krvotvornych buniek

z periférnej krvi.

Koncom devatdesiatych rokov sa zistilo, ze krvotvorné bunky sa okrem
kostnej drene a cirkulujicej krvi nachadzaju aj v placentarnej a pupoénikovej krvi.

Aby bola po transplantécii zabezpecenda obnova narusenej krvotvorby,
pri kazdom odbere Stepu (transplantu) sa snazime ziskat ¢o najvacsi pocet
kmenovych krvotvornych buniek.

V sucasnosti sa kmenové bunky ziskavaju pri odbere kostnej drene,
periférnych krvotvornych buniek alebo pupocnikovej krvi, a preto sa poévodny
nazov ,transplantacia kostnej drene” ovela ¢astejsie nahradza nazvom
Jtransplantdcia krvotvornych buniek”.

. Ktoré choroby sa daju lieit transplantaciou
krvotvornych buniek?

Transplantécia krvotvornych buniek sa vyuziva hlavne v lie¢be
zhubnych ochoreni krvi a pri ochoreniach, ktoré vedu k zlyhaniu kostnej drene.
Su to predovsetkych leukémie, itimové anémie a niektoré zhubné
nadory. U deti je transplantéacia vhodnou lie¢ebnou metédou aj pri niektorych
vrodenych ochoreniach.

1. Leukémie

Leukémie su najcastejsim zhubnym ochorenim v detskom veku. Podla
vzniku, dizky trvania ochorenia a dal3ich délezitych diagnostickych kritérii ich
rozdelujeme na akutne a chronické. Leukémie dalej delime podla zastupenia
leukemickych buniek, ktoré maju na svojom povrchu charakteristické znaky.
Podla tychto povrchovych znakov ich rozdelujeme na lymfoblastické leukémie,
myeloblastické leukémie a erytroleukémie.

Pri vietkych typoch leukémii sa v kostnej dreni tvoria zhubné
Jleukemické” bunky, ktoré ¢asom potlacia normalnu krvotvorbu. Tieto zhubné
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bunky sa neskor vyplavuju do cirkulujucej krvi, ktorou mozu prenikat
a infiltrovat dalsie tkaniva a orgény, ako su centralny nervovy systém,
lymfatické uzliny, pecen, slezina, oblicky i plica.

2. Chudokrvnost zo zlyhania kostnej drene (Gtimova anémia)

Utimové anémie st ochorenia, pri ktorych dochadza k zlyhaniu vlastnej
krvotvorby v kostnej dreni. V pokro¢ilom $tadiu ochorenia je kostna dren
nahradend tukovym tkanivom, v désledku ¢oho pacientovi chybaju ¢ervené
aj biele krvinky i krvné dosticky, ktoré musime podavat opakovanymi
transfuziami. Utlmové anémie mozu byt vrodené a ziskané. Samostatnu
skupinu ochoreni, ktoré sa mézu prejavit itimom krvotvorby, su
myelodysplatické syndromy, pri ktorych dochadza k poruche krvotvorby na
zaklade poruchy kmeriovej bunky.

3.Zhubné nadory

Pri zhubnych nadoroch je opacna situacia ako pri leukémiach.
Z pévodného nadorového loZiska sa nddorové bunky $iria (metastazuju) krvnou
cestou do inych orgdnov a moézu infiltrovat aj kostnu dren. V detskom veku do
kostnej drene metastazuju hlavne lymfémy, neuroblastomy a sarkomy.

4.Vrodené choroby

Speciélne u deti existuju aj dalie ochorenia, pri lie¢be ktorych sa
vyuziva transplantacia krvotvornych buniek. Su to vrodené poruchy
obranyschopnosti (imunity) a niektoré vrodené poruchy latkovej premeny
(metabolické ochorenia).

Deti s vrodenou formou poruchy obranyschopnosti si ohrozené
tazkymi infekciami uZ po narodeni alebo v predskolskom veku. KedZe vietky
organy imunitného systému pochadzaju z kmenovej krvotvornej bunky,
niektoré vrodené poruchy imunity sa daju vyliecit transplantaciou zdravych
krvotvornych buniek.

Pri vrodenych metabolickych ochoreniach sa zase vyuziva schopnost



darcovskych krvotvornych buniek nahradit chybajuci enzym, ktory zapricifiuje
metabolickd poruchu, a preto sa transplantacia vyuziva len pri malej skupine
metabolickych ochoreni. Su to tie ochorenia, pri ktorych sa chybajuici enzym
nachdadza v prihojenych bielych krvinkach a v krvnych dostickéach, ktoré sa
vyvijaju zo zdravych darcovskych krvotvornych buniek.

Aké transplantacie krvotvornych buniek pozname?

Transplantécie krvotvornych buniek rozdelujeme na alogénne
a autoldogne.

1. Alogénna transplantacia

Pri alogénnej transplantacii transplantujeme Step od pribuzného
(najcastejsie surodenca) alebo nepribuzného dobrovolného darcu
z narodného, pripadne z medzinarodnych registrov.

Podmienkou Uspesnej alogénnej transplantacie je zhoda tkanivovych
znakov (antigénov) hlavného histokompatibilného systému. Tieto znaky
(HLA antigény I. a ll.triedy) sa nachadzaju na bunkovom povrchu vietkych
tkaniv a su pre kazdého jedinca jedine¢né. Pred kazdou alogénnou transplantaciou
vysetrujeme 10 hlavnych antigénov u pacienta i darcu. Idedlnym darcom
z hladiska mensieho rizika potransplanta¢nych komplikécii je darca, ktory je
s pacientom zhodny vo vietkych hlavnych antigénoch. Zhoda krvnych skupin
medzi darcom a pacientom nie je podmienkou Uspesdnej transplantacie.

U surodencov existuje asi 25 - 30% pravdepodobnost zhody hlavnych
HLA antigénov. Zvysnych 75 % pacientov je odkazanych na vyhladéavanie darcu
v narodnych alebo v medzinarodnych registroch dobrovolnych darcov kostnej
drene, pripadne v pupocnikovych bankach. Treba este vediet, Ze u malej Casti
pacientov sa ani po opakovanom vyhladavani nemusi najst vhodny
HLA-identicky darca.

Alogénna transplantécia sa indikuje pri leukémiach, pri vrodenych alebo
ziskanych poruchéch krvotvorby. U detskych pacientov je vhodnou lie¢ebnou
metddou aj pri vrodenych poruchach obranyschopnosti a pri niektorych
vrodenych metabolickych ochoreniach (pozri predchadzajuca kapitola).

2. Autoldgna transplantacia

Pri autolognej transplantécii je darcom samotny pacient, u ktorého sa
krvotvorné bunky odoberu v obdobi vymiznutia nddorového loziska, alebo
ked vysetrenie kostnej drene vyluci pritomnost nadorovych buniek. Po
odobrati sa autologny Step spracuje, prida sa k nemu konzervacna latka
a zmrazi pri velmi nizkej teplote (-196 °C). Zmrazeny Step sa potom skladuje
v $pecidlnych boxoch aj niekolko rokov az do dia transplantécie, ktora
je indikovana podla klinickej odpovede na cytostaticku liecbu.

Autoldgna transplantacia sa pouziva pri niektorych zhubnych nadoroch
a lymfémoch. Niekedy sa indikuje aj pri leukémidch, ak sa pacientovi nepodari
najst vhodného pribuzného alebo nepribuzného darcu. Tento typ transplantacie
je len pomocnou lie¢ebnou metddou, ktora ma zabezpedit rychlejsiu obnovu
poskodenej krvotvorby v kostnej dreni po podani vysokych davok
protinadorovej liecby.



Kto moze byt darcom krvotvornych buniek?

Darcom méze byt pribuzny alebo nepribuzny dobrovolnik. Idealnym
darcom je zdravy strodenec. V pripade detského darcu pri sirodeneckej
transplantacii o darcovstve rozhoduju rodicia.

Nepribuzensky darca v ¢ase prihlasenia do ndrodného registra musi mat
minimalne 18 rokov a maximalne 45 rokov a okrem veku musi spliat prisne
odporucania jednotlivych narodnych registrov.

Darcovstvo je dobrovolné a bezplatné. Darca mdze z registra kedykolvek
vystupit. V pripade darcovstva pre konkrétneho pacienta méze darca odber
Stepu odmietnut najneskér do terminu zacatia pripravného rezimu
u pacienta pred planovanou transplantaciou.

Zdravotny stav pacienta pred transplantaciou

Pacient pred transplantaciou musi byt dokladne vysetreny. Pocas vysetreni
sa zhodnoti stadium zékladného ochorenia a funkcia jednotlivych organov (srdce,
plica, pecen, obli¢ky). Okrem toho sa vykonaju podrobné mikrobiologické
a sérologické vysetrenia, aby sa vylucili bakteridlne, virusové a plesriové infekcie,
ktoré by mohli mat v obdobi Utimu kostnej drene zavazny priebeh.

Pred odberom krvotvornych buniek musi byt podrobne vysetreny aj darca.

Ako sa odoberaju krvotvorné bunky?

Technika odberu krvotvornych buniek je rovnaka u zdravych darcov
aj u pacienta, ktorému odoberame autolégny Step.
1. Odber a spracovanie kostnej drene

Kostna dren sa odobera na operacnej sale v celkovom znecitliveni
(anestézii) za prisne sterilnych podmienok. Odoberé sa v polohe na bruchu
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z lopaty panvovych kosti. Vpichom pomocou Speciélnej punkénej ihly sa
dostaneme do dutiny kosti, odkial sa opakovanymi odbermi do injekénej
striekacky odobera kostna drefi. Odobraté mnoZzstvo kostnej drene zavisi od
hmotnosti pacienta (prijemcu), ale aj hmotnosti samotného darcu, ¢o
predstavuje priblizne 10 — 20 ml drene na kg hmotnosti. V tomto objeme je
vacsinou zabezpecleny dostatocny pocet kmenovych krvotvornych buniek
potrebnych na obnovu krvotvorby. Ak je darcom velmi malé dieta, alebo je
velky nepomer hmotnosti medzi darcom a prijemcom v neprospech darcu,
potrebné mnozstvo kostnej drene nie je mozné odobrat na jedenkrat.

V takomto pripade je nutné odber zopakovat, pricom odobraty alogénny $tep
sa spracuje a zmrazi podobne ako autolégny Step az do dna transplantacie
(blizSie autolédgny odber). Autolégna (vlastnd) drer sa odobera ako dren

od dobrovolnych darcov.

Niekedy, hlavne v pripade nepribuznej transplantécie alebo pri vaciej
HLA-nezhode, sa $tep este dalej upravuje. Upravou sa z transplantu odstrani
urcity typ bielych krviniek (T-lymfocyty), aby sa zmiernila potransplanta¢na
komplikacia, akou je chorobu Stepu proti hostitelovi (pozri neinfekéné
komplikacie). Odborne takémuto spracovaniu hovorime T-bunkova deplécia.

Pri niektorych zhubnych nadoroch a leukémiach sa Step moze este pred
zmrazenim upravit, kedy sa snazime odstranit zo stepu zvyskové
nadorové bunky. Tejto Uprave $tepu hovorime Cistenie -, purging”. Pozname
niekolko technoldgii Cistenia. Najcastejsie sa pouziva imunologicka alebo
chemicka technika Cistenia.

Po odbere kostnej drene méze mat darca (pacient) v miestach vpichov
bolesti, ktoré timime analgetikami. Na druhy den po odbere méze byt
prepusteny domov. Odobraté mnozstvo kostnej drene sa v jeho organizme
doplni v priebehu 4 - 6 tyzdriov.

2. Odber periférnych krvotvornych buniek

Druhy spdsob ziskania Stepu je separacia krvotvornych buniek z periférnej
krvi. Aby bol zabezpeceny dostatoény privod krvi do separaéného pristroja
(krvinkovy separator), separacia sa robi cez dialyzacny centralny venézny
katéter. Je to $pecidlne cievka, ktord je zavedena priamo do pravej predsiene,

z ktorej vychadzaju dve hadicky. Zavadza sa v celkovom znecitliveni na operacnej
sale. U pacientov a darcov s dobre vyvinutymi periférnymi Zilami sa separacia
moze uskutocnit aj zo zil na hornych koncatinach.




Pocas separacie je darca (pri autolégnom odbere pacient) napojeny na
pristroj — krvinkovy separator, ktory je schopny z cirkulujucej krvi odseparovat
a odobrat krvotvorné bunky. Ostatna cast krvi sa potom darcovi vrati spat do
cirkuldcie cez dialyza¢ny katéter. Tento sposob odberu je z hladiska bunec¢nosti
Stepu vyhodnejsi, pretoze pri separacii mézeme ziskat vacsi pocet
krvotvornych buniek nez pri odbere kostnej drene. Nevyhodou separacie je,
Ze darca musi dostdvat rastové faktory krvotvorby, ktoré urychluji mnozenie
a vyplavovanie krvotvornych buniek z kostnej drene do periférnej krvi.

V pripade detského darcu i pacienta je dalSou nevyhodou nutnost zavedenia
dialyza¢ného katétra.

3. Odber pupo¢nikovej krvi

Koncom devatdesiatych rokov sa zistilo, Ze dostato¢né mnozstvo
krvotvornych buniek sa nachadza aj v pupocnikovej krvi. Odber pupoénikovej
krvi sa vykonava po ukonceni normélneho fyziologického porodu zdravého
novorodenca po podviazani pupoc¢nika z pupocnikovej Zily a placenty.

V indikovanych pripadoch sa méze odobrat aj po sekcii. Tento odber nezatazuje
ani darcu (novorodenca), ani matku. Vykonava sa na pérodnej sdle za sterilnych
podmienok po predchadzajucom suhlase rodicky. Po odbere sa pupocnikova
krv spracuje a zmrazi ako autolégny Step.

Kmenové krvotvorné bunky v pupocnikovej krvi okrem toho, ze su
schopné obnovit krvotvorbu, maju niektoré vlastnosti lepsie nez bunky ziskané
pri odbere z kostnej drene a pri separacii. Medzi tieto vlastnosti patri najma
mensie riziko vzniku choroby Stepu proti hostitelovi.

V sucasnosti vo vyspelych krajinach existuju pupocnikové banky od
dobrovolnych darkyn, ktoré su su¢astou medzinarodnych registrov.
Pupocnikové Stepy sa vyuzivaju hlavne u detskych pacientov, pretoze odobraté
Stepy su vacsinou vhodné pre prijemcov nizsej hmotnosti (do 40 kg). Takuto
banku, ktora je napojena na medzinarodny register, mame aj na Slovensku.
Vola sa Eurocord-Slovakia.

. Priprava pacienta pred transplantaciou

Pred kaZdou (alogénnou aj autolégnou) transplantaciou pacient
podstupi niekolkodnovu lie¢bu — vysokodavkovani chemoterapiu
(cytostatik) spolu alebo bez celotelového oziarenia (radioterapia). Tuto lie¢bu
nazyvame pripravny rezim.

Vietky lieky pred, pocas i po transplantécii sa podéavaju do centralneho
vendzneho katétra, ktory pacientovi zavedieme v celkovom znecitliveni
na operacnej séle este pred zacatim pripravného rezimu. Centralny vendzny
katéter je cievka zavedena podkozne cez hornu dutt zZilu priamo do pravej
predsiene srdca, z ktorej vychadzaju 2 samostatné hadicky.

Pripravny rezim pred transplantaciou zlikviduje zvyskové nddorové
bunky, potlaci vlastnu obranyschopnost — imunitu pacienta a vytvori priestor
v kostnej dreni na uchytenie a prihojenie transplantovanych krvotvornych buniek.

Druh podavanych cytostatik zavisi od diagnézy a $tadia ochorenia
pacienta. Davky cytostatik si mnohonasobne vyssie nez pri beznej protinddorovej
liecbe, preto ich podavanie ma aj vacsie vedlajsie Gcinky. Pacient pocituje




nevolnost, opakovane vracia a staZuje sa na bolesti brucha, neskor sa objavia
bolestivé defekty na slizniciach a vypadavanie viasov. V dosledku pripravného
rezimu moze dojst aj k trvalému poskodeniu plic, srdca, obliciek, nervového
systému i Zliaz s vnutornou sekréciou, predovsetkym Stitnej a pohlavnych Zliaz,
ktoré mézu byt pricinou trvalej neplodnosti.

V niektorych pripravnych rezimoch je potrebné okrem cytostatik
aj celotelové oziarenie, ktoré sa vykonéva na radiologickom pracovisku. Celd
davka Ziarenia je rozdelend na niekolko mensich davok (6 davok) a podava sa
v priebehu 3 dni. Rddioterapia je nebolestiva, pacient je poéas oZarovania
v miestnosti sdm a lezi v Specidlne upravenom |6zku. Aj po oZiareni mézu
nastat komplikacie ako horucka, nevolnost, vracanie, bolesti hlavy, brucha
i slinnych Zliaz.

Transplantacia krvotvornych buniek

Vlastna transplantacia krvotornych buniek nie je operacia. Technika
podania je velmi jednoducha, prebieha ako transfuzia krvi po jednodnovej
alebo dvojdnovej prestavke od ukonéenia pripravného rezimu.

Alogénny Step (Step od darcu) sa vacsinou podava v den odberu
do centrdlneho vendzneho katétra (ale mozZe sa podat do 72 hodin
po odbere). Pocas transplantacie, predovietkym kostnej drene, mbZe pacient
pocitovat bolest na hrudniku, celkovu slabost, méze mat hortucku, opuchy.

Ak sa transplantuje zmrazeny autoldgny Step, zriedkavo aj alogénny,
musi sa podat ihned po rozmrazeni v priebehu niekolkych minut do centralneho

vendzneho katétra. Step sa pred podanim rozmrazi vo vodnom kupeli pri 37 °C.

Konzervacna latka — dimetylsulfoxid (DMSO), ktoréd sa pridava do $tepu pred
zmrazenim a chrani krvotvorné bunky pred poskodenim, po rozmrazeni
vyvoldva u pacienta pocas transplantacie neprijemnu horkud chut, nevolnost
a vracanie. Preto pred transplantaciou pacientovi podavame lieky, ktoré
neziaduce Ucinky konzervacnej latky timia.

Pocas a niekolko hodin po transplantacii sledujeme u pacienta zivotné
funkcie, ako su telesna teplota, hodnoty krvného tlaku, pocet pulzov a dychov.

-

. Prihojenie krvotvornych buniek po transplantacii

Prihojenie transplantovanych krvotvornych buniek a obnovu krvotvorby
v kostnej dreni mozeme ocakavat o 2 az 4 tyzdne po transplantécii,

v ojedinelych pripadoch aj neskér.

Vlysokodavkovana protinddorova liecba, ktora znici pacientovu krvotvorbu,
vytvori v kostnej dreni priestor na uchytenie transplantovanych
krvotvornych buniek, z ktorych sa po uréitom ¢ase zaénu tvorit vietky krvné
elementy (krvinky). Prvé sa za¢nu tvorit biele krvinky, potom ¢ervené krvinky
a najneskor krvné dosticky.

Ak zistime v periférnom krvnom obraze pocas troch za sebou
nasledujucich dni pocet bielych krviniek (neutrofilov) nad 0,5 x 10%/1,
hovorime o prihojeni Stepu.

V obdobi od pripravného rezimu az do prihojenia Stepu je pacient
izolovany v sterilnom boxe. V tomto obdobi sa v tele pacienta netvoria Ziadne
krvinky, a preto su nutné transfuzie ervenych krviniek a krvnych dosticiek.

Z doévodu zniZzenej obranyschopnosti organizmu, hlavne pri poklese poctu
bielych krviniek, dostava pacient intenzivnu liecbu proti bakterialnym,
plesnovym a virusovym infekciam. V obdobi, ked' ma pacient nemeratelné
hodnoty bielych krviniek, poddvame mu rastové faktory krvotvorby, ktoré
urychluju prihojenie bielych krviniek (Neupogen).

Pacienti po alogénnej transplantacii vyzaduju aj lieCbu, ktora ich preventivne
chrani pred chorobou stepu proti hostitelovi (graft-versus-host-disease - GVHD).
Tieto lieky (Sandimmun, Metrotrexat, Prednison, Cellcept) okrem toho, ze
svojim ucinkom potlacaju neziaducu reakciu darovanych buniek namierenu
proti bunkdm pacienta, este viac oslabuju znizenu obranyschopnost proti
infekciam (pozri neifek¢né komplikacie).

. Sterilny rezim

Do prihojenia Stepu je pacient izolovany v sterilnom boxe. Vzduch
v boxe sa cisti filtrdciou laminarnym pridenim cez Specialny HEPA filter, ktory
je umiestneny v boxe. Osetrujuci persondl, ale aj rodi¢ia, musia dodrZiavat
prisne hygienické normy. Pri vstupe do boxu si musia dékladne umyt ruky,



obliect sterilny plast, ¢iapku, masku a rukavice. Vsetko, ¢o sa vklada do boxu
(hracky, knizky, ¢asopisy, video kazety, riad na podévanie stravy atd.),
je vysterilizované alebo je dokladne umyté v dezinfekénom roztoku.

Priamo v boxe pacient kazdy der podstupi sterilny kipel a vymeni sa
mu sterilnd postelna bielizen i Satstvo. Cely box jedenkrat denne dokladne
umyvame dezinfekénym roztokom. Pri pacientovom kupeli i umyvani boxu
pomaha rodic.

Strava pocas sterilného rezimu

V tomto obdobi Uplne vylic¢ime vietky potraviny s vysokym rizikom
prenosu ¢revnej infekcie (majonézy, kefiry, jogurty, niektoré druhy syrov,
suSené potraviny, salamy, Cerstvé ovocie a zelenina atd.). V3etky potraviny sa
pred konzumaciou musia tepelne sterilizovat.

Do prihojenia Stepu takmer véetci pacienti odmietaju stravu z dévodu
bolestivych slizni¢nych defektov v dutine Ustnej a pre bolesti brucha, ktoré su
Casto sprevadzané vracanim a hnackami.V tomto obdobi dostavaju pocas
celého dna vysokokaloricku vyZivu v inflzii do centralneho vendzneho katétra.

Okrem zmeny v stravovani je dblezita aj hygiena Ustnej dutiny, pretoze
defekty na slizniciach mo6zu byt vstupnou branou pre mikroorganizmy
a pricinou vzniku zavaznych infekcii. Pacienti si pravidelne vyplachuju dutinu
Ustnu zriedenymi dezinfek¢nymi roztokmi alebo repikovymi odvarmi.

Semisterilny rezim

Po prihojeni Stepu, asi o0 2 - 4 tyzdne po transplantacii, zmenime prisny
sterilny rezim na semisterilny. Pocas tohto reZzimu pacient zostava na samostatnej
jednol6zkovej izbe az do prepustenia domov. Do izby nie je potrebné vstupovat
v sterilnom o3ateni. Strava nie je sterilizovana, musi byt vsak tepelne spracovana.
Pacient sa umyva pod tecicou vodou, dodrziava prisnu telesnd hygienu
i hygienu dutiny Ustnej. Lieky poddvame v tabletkovej alebo sirupovej forme.
Postupne zac¢iname s rehabilitaciou podla individudlnych schopnosti pacienta.

Ak ma pacient zabezpeceny dostatocny prijem stravy a tekutin, toleruje
ordinované lieky a nema ziadne komplikacie, méze byt prepusteny do domace;j
starostlivosti.

-

Priemerna doba hospitalizacie na transplantacnej jednotke je asi
6 — 8 tyzdnov, zavisi od prihojenia Stepu a od komplikécii po transplantacii.

Zivotosprava po transplantécii krvotvornych buniek

1. Prvé tri mesiace od transplantacie

Pociatocné obdobie, hlavne prvé dni po navrate domov, je u rodi¢ov
spojené s obavami z moznych komplikdcii. Starostlivost a zodpovednost za
transplantovaného pacienta prebera jeden z rodicov, ktory sa o dieta stara bez
pomoci zdravotnickeho persondlu. Matka, ale aj ostatni ¢lenovia rodiny su
spociatku neisti a niekedy az prehnane tzkostlivi.

Prvé tri mesiace po transplantacii su najkritickejsim obdobim a vyzaduju
pomerne Casté kontroly v transplantacnom centre. Spociatku je to 1-krat za
1 -2 tyzdne, neskor 1-krét za 2 - 3 tyZzdne, samozrejme v zavislosti
od pripadnych komplikacii.

Komplikacie
Infekéné komplikacie

V tomto obdobi je pacient ohrozeny infekciami, ktoré mozu byt
vyvolané virusovymi, bakteridlnymi, plesnovym ale aj parazitdrnymi
mikroorganizmami. Dovodom je znizend obranyschopnost po vysokodavkovanej
chemoterapii (rddioterapii), ako aj vplyvom liekov, ktoré sa po alogénnej
transplantacii podavaju v prevencii i v liecbe choroby Stepu proti hostitelovi
(Sandimmun, Prednison a iné). V tomto obdobi vietci pacienti preventivne
uzivaju lieky proti najc¢astejSim virusovym, plesfiovym a parazitarnym
ochoreniam (V-fend, Noxafil, Diflucan, Herpesin, Valcyte, Biseptol a iné).



Priznaky infekcie

Najcastejsim priznakom infekcie je hortcka, ktora vsak u oslabeného
pacienta nemusi byt vysoka ani pri zadvaznej infekcii. Iné priznaky, ktoré mozu
rodi¢ov upozornit na infekciu, su: triaska, potenie, vyrazka, nechutenstvo,
vracanie, hnacky, kasel, stazené dychanie, bolest, celkova slabost, ale aj zmena
v spravani dietata. Akukolvek odchylku od pévodného zdravotného stavu musi
rodi¢ konzultovat s lekdrom z transplantacnej jednotky (aspon telefonicky).

V pripade novovzniknutej infekcie je potrebné ihned nasadit tc¢innu
antiinfekénu liecbu. Pri nejasnej pricine horucky, samozrejme v zavislosti
od klinického stavu, pacienta ihned hospitalizujeme.

Neifekéné komplikacie

Najvaznejsou komplikéciou po alogénnej transplantdcii je choroba
Stepu proti hostitelovi (GVHD), ktoru zapriciniuje isty druh bielych krviniek
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(T-lymfocyty) pritomny v transplantovanom $tepe. GVHD podla vzniku prvych
priznakov od transplantdcie rozdelujeme na skoru (akutnu) a neskort (chronicku)
formu, ale toto striktné delenie podla ¢asového obdobia od transplantéacie uz
nie je pravidlom, délezité su aj dominantné klinické priznaky. Prvé priznaky
akutnej formy GVHD sa objavuju najcastejsie po prihojeni Stepu (3. - 5. tyzden
od transplantdcie) a to: zhorsenim kozného nélezu, zazivacimi problémami
alebo poskodenim pecene. Na pokozke sa objavuje vyrazka r6zne velkého
rozsahu a charakteru, dalej oSupovanie a zacervenanie koze, dlani i plosiek
noh. Crevna forma GVHD sa manifestuje pocetnymi riedkymi stolicami,
vracanim a vyraznym nechutenstvom. Pri poskodeni pecene sa objavi Zltacka.
Neskora chronicka forma GVHD vznika po tretom mesiaci od transplantacie
(blizsie neinfek¢né komplikacie do 1. roka po transplantacie)

Medzi neinfek¢né komplikacie v tomto obdobi zaradujeme aj poruchu
obranyschopnosti - imunity, ktord je po alogénnej transplantacii tazsia nez
po autolégnej. Organizmus pacienta nie je schopny tvorit vlastné protilatky
(imunoglobuliny), preto mu ich podavame pravidelne vo forme infuzii. Proti
najcastejsim infekcidm pacient preventivne uziva lieky.

U niektorych pacientov prihojeny $tep spociatku nie je schopny
zabezpecit obnovu krvotvorby, a preto pacienti vyzaduju transfuzie krvnych
derivatov (¢ervené krvinky, krvné dosticky). Tie musia byt oZiarené a filtrované,
¢im sa snazime zabranit prenosu infekcii.

Z dévodu spominanych komplikacii vacsine pacientov ponechdvame v tomto
obdobi tunelizovany centralny vendzny katéter, ktory doma o3etruje matka.

Strava

Zakazané su Cerstvé mliecne vyrobky, jogurty so Zivou bakteridlnou
flérou, zmrzlina, majonézy. Zelenina musi byt tepelne spracovana. Cerstvé
ovocie sa moze konzumovat len po zbaveni Supky (jablko, hruska, pomarang,
banan), ostatné druhy ovocie su zakazané. Vietky masové vyrobky aj udeniny
musia byt tepelne spracované - varom, minimalne 20 minut. Vajicko sa méze
podavat tiez len po dékladnom tepelnom spracovani. Potrebné je obmedzit
sladkosti! V pripade c¢revnej formy GVHD je nasadena Specialna diéta.



Iné opatrenia

Pacientovi zakazujeme navstevy vacsich kolektivov. Deti nesmu chodit
do Skoly, materskej skoly, kina, divadla, kostola, na diskotéky, do ndkupnych
stredisk. Navstevy u pacienta treba obmedzit len na najblizsiu rodinu. V pri-
pade aj lahkej infekcie rodinného prislusnika izolujeme transplantovaného pa-

cienta od chorého. Pri pobyte mimo domu musi pacient nosit na Ustach masku.

Nesmie sa zdrziavat na sinku, vo vlhkych priestoroch, kiipat na

verejnych priestranstvach, pracovat s hlinou a hrat sa s domacimi zvieratami.
V tomto obdobi st zakézané akékolvek rekonstrukcie bytov, domoy, v pripade
nutnej hospitalizacie aj nemocni¢nych priestorov.

2. Obdobie do 1. roka od transplantacie

V tomto obdobi sa postupne upravuje obranyschopnost organizmu.
U pacientov po alogénnej transplantécii trva Uprava imunity viac ako rok, po
nepribuzenskych transplantaciach a u pacientov s GVHD aj dlhsie.

Toto obdobie je obdobim rekonvalescencie. Postupne dochadza
k uprave hmotnosti, psychickych i fyzickych sil dietata.

Komplikacie

Infekéné komplikacie

Bakterialne,virusové, parazitarne a plesriové infekcie zostavaju stale
vaznym problémom. Pacienti dostévaju aj v tomto obdobi preventivnu antiin-
fekend liecbu. Priznaky infekcie su rovnaké ako v predchadzajucej kapitole.

Neinfek¢né komplikacie

Po tretom mesiaci od transplantacie sa akutna forma GYHD méze
zmenit na neskoru (chronicki) chorobu stepu proti hostitelovi. Chronicka
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GVHD méze vzniknut aj u pacientov, ktori akitnu formu neprekonali. Priznaky
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upozorfiujlce na tuto komplikaciu su: svetloplachost, znizena tvorba siz a slin,
suchy kasel, poruchy pri prehitani, stazené dychanie, nechutenstvo, chudnutie,
hnacky, vracanie, zmeny na kozi, porucha hybnosti. Pri komplikovanom
priebehu chronickej GVHD moéze dojst k odvrhnutiu prihojeného stepu,

¢o vedie k zlyhaniu krvotvorby.

Iné opatrenia:

Pravidelné kontroly v transplantacnom centre su menej Casté a zavisia
od komplikécii. Pri nekomplikovanom priebehu su kontroly jedenkrat za 1 - 2
mesiace, pocas ktorych sledujeme okrem komplikacii aj zadkladné ochorenie.
Dévodom je mozny navrat (relaps) zhubného ochorenia. Stale plati, Ze pri
akychkolvek problémoch musi rodi¢ ihned'telefonicky konzultovat transplan-
tacné centrum.

V tomto obdobi sa dieta postupne zaraduje do normalneho Zivota.

Hoci nenavstevuje skolu, moéze v uceni pokrac¢ovat doma formou individualneho
Studia. V niektorych pripadoch deti (ale aj rodicia) okrem lekérskej pomoci
vyzaduju aj pomoc psycholéga.

Strava

Ak sa nevyskytuju ziadne znamky ¢revnej reakcie Stepu proti hostitelovi,
moze byt strava pestrejsia. Stale je viak nevyhnutné dodrziavat zvysené hygienické
normy. Mdso, masové vyrobky i vajicka sa moézu konzumovat az po tepelnom
spracovani. Ostatné potraviny, hlavne mlie¢ne vyrobky, by mali byt Cerstvé.

V8etky usmernenia robi lekdr z transplanta¢ného centra pri pravidelnych
kontrolach na zéklade aktudlneho stavu a problémov pacienta.

3. Obdobie po 1. roku od transplantacie

Ak sa upravia hodnoty krvného obrazu a imunitného systému, zaradujeme
deti do v3etkych veku primeranych spolocenskych aktivit (navrat do detského
kolektivu, $koly, internatu, pripadne najvhodnejsieho zamestnania).



Pokial je potransplantacné obdobie bez komplikdcii, je velmi dolezita Zaver
aj Sportova cinnost podla osobnych zaujmov. Treba sa viak vyhybat kiipaniu .

na verejnych kupaliskach, nevystavovat sa sinku. Dovolenky v zahranici treba
konzultovat s lekarom z transplanta¢ného centra. U pacientov s dlhodobo
nizkym poc¢tom krvnych dosticiek sa neodporuca letecka doprava, pretoze
hrozi nebezpedie krvacania. Pred cestou do zahranicia je potrebné zvazit
$pecidlne oc¢kovanie pre danu krajinu, ktoré sa méze zacat az po Uplnej Gprave
imunitného systému. Pocas vycestovania musia mat rodicia so sebou
vycerpavajucu lekarsku spravu s podrobnou popisanou lie¢bou, najlepsie

v niektorom zo svetovych jazykov.

U mladistvych a dospelych pacientov sa objavuje v tomto obdobi dalsi
problém, a to je otdzka sexualneho Zivota po transplantacii. Z lekarskeho
hladiska nie je potrebné sexudlnu aktivitu zvlast obmedzovat. Problémy, ktoré
sa objavia, su skor psychického charakteru, pretoze transplantovany pacient
moze dlhodobo trpiet nedostatkom libida. Menstruaény cyklus u dievéat méze
byt nepravidelny, vzdy treba vyhladat odbornu radu endokrinoléga a gynekoldga,
niektoré pacientky vyzaduju aj hormonalnu lie¢bu. Jednym z moznych
dlhodobych nasledkov transplantacie je celoZivotna neplodnost - sterilita,

o ktorej rodicia musia byt informovani este pred transplantaciou.

Lekar z transplanta¢ného centra spolupracuje s endokrinolégom
z hladiska neskorsich komplikacii zo strany zliaz s vnutornou sekréciou,
ako su poruchy Stitnej zlazy, pohlavych Zliaz i poruchy rastu.

V3etci pacienti po transplantacii musia byt kompletne preoc¢kovani.
Ockovanie po transplantacii sa riadi podla Specidlneho o¢kovacieho
kalendara. Sleduje ho lekar z transplantaéného centra v spolupraci s detskym
lekdrom v mieste bydliska v zavislosti od dizky obdobia po transplantacii a od
imunitného profilu konkrétneho pacienta. V pripade, Ze mladsi sirodenec este
nebol o¢kovany proti detskej obrne, musi byt aj on zaockovany inaktivovanou
nezivou vakcinou az do pacientovej Upravy imunitného systému.

Pacient je dalej pod dozorom lekérov z transplanta¢ného centra a pri
nekomplikovanom priebehu st kontroly 1-krat za 3 - 6 mesiacov. V pripade
onkologického ochorenia sleduje zdravotny stav pacienta aj onkoldg, a to
z dévodu rizika relapsu zhubného ochorenia.

Strava musi byt pestr3, kaloricka, prisp6sobena zdravotného stavu
a komplikacidam pacienta.

Transplantécia krvotvornych buniek je liecebna metdda, ktora sa u deti
vyuziva v lie¢be zhubnych ochoreni, pri dtimovych anémiach, vrodenych
poruchéach imunity a poruchach latkovej vymeny. Jej indikacie sa stéle
rozsiruju a spresnuju, pricom sa zdokonaluju postupy prevencie a liecby
potransplantacnych komplikacii.

Napriek tomu, Ze po transplantécii krvotvornych buniek mézu vzniknut
zavazné komplikécie, tato metdda poskytuje nové liecebné moznosti
detom s ochoreniami, ktoré boli donedavna povaZované za
nevyliecitelné. Takto chorym detom dava Sancu na uplne uzdravenie.
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