Védci hledaji cestu, jak pFizpUsobit 1é¢bu détské leukemie konkrétnimu pacientovi

Praha, XX. srpna 2026 — Akutni lymfoblasticka leukemie je nejCastéjSim nadorovym onemocnénim
détského véku a velkou vétSinu déti se dnes podafi vyléCit. Vyzkum se proto stile vice zaméruje
na to, jak co nejdFive rozpoznat pacienty s vyS$Sim rizikem navratu nemoci a zaroven nezatéZovat
zbyte€né intenzivni IéCbou déti s velmi dobrou prognézou. Pravé témito otazkami se zabyva také
tym Jana Trky, vedouciho Laboratorniho centra CLIP — Childhood Leukaemia Investigation Prague
pfi Klinice détské hematologie a onkologie 2. LF UK a FN Motol a Homolka, které je souCasti
Narodniho Ustavu pro vyzkum rakoviny (NUVR). Aktualni vysledky svého vyzkumu, které by dale
mohly pomoci zlepSit 1éEbu détskych pacient(l s leukemiemi, prezentoval na Gervnovém kongresu
Evropské hematologické asociace.

Akutni lymfoblasticka leukemie (ALL) vznika z nezralych bunék, z nichZ se za normalnich okolnosti
vyvijeji lymfocyty, tedy jeden z typU bilych krvinek. Podle buné&céné linie, z nizZ leukemie vychazi, se
rozliSuje zejména B-bunéCna a T-bunéCnd ALL.

Recept na odolnost vUci IéEbé? Hospodareni s energii

Jedna z aktudlnich praci Laboratorniho centra CLIP, vyzkumné skupiny NUVR, se zamé&fila na otazku,
proC nékteré leukemické buriky preziji chemoterapii. V&dci porovnavali modely B-buné&&né ALL se
standardnim a vysokym rizikem a zjistili, Ze se li§i svymi metabolickymi vlastnostmi, zejména tim, jak
hospodafi s energii.

,U nékterych pacientl je schopnost leukemickych bunék pfepnout svlij metabolismus, a tim se
vyhnout u€inku IéCby, pfitomna jiz pfed [éCbou, u jinych se objevuje aZ pod vlivem chemoterapie. V
obou pfipadech je v8ak jejich metabolicka aktivita zvySena jiz v dobé diagndzy, cozZ jsme v
souCasnosti schopni spolehlivé zméfit a rizikové pacienty pfedem identifikovat,” vysvétluje Julia
Starkova, hlavni autorka prace, a dodava: ,,NaSe hypotéza je, Ze pokud se podafi vysokou
metabolickou aktivitu leukemickych bunék potladit jiz na zaCatku |éCby, pfipadné jeSté pfed jejim
zahajenim, ztrati schopnost pfesmérovat svlj metabolismus a nebudou schopny se branit G&inklm
chemoterapie.”

Jdlia Starkova zaroven pfipomind, Ze v souCasné dobé jiz existu;ji léky, tzv. metabolické inhibitory,
které se studuji u rlznych typt nadoru. ,,NaSim cilem je samozfejmé otestovat je i u leukemii. V
souCasné dobé se snaZime pochopit, na kterou konkrétni metabolickou drahu, pfipadné na jakou
kombinaci nékolika cild najednou by mélo nejvétSi smysl se zaméfit. Je vSak dlleZité si uvédomit, Ze
tyto latky samy o sob& nebudou mit dostate€nou G€innost. PUjde o kombinaci klasické chemoterapie
a téchto latek zamé&fenych na specifické metabolické procesy.”

Hledani jedné leukemické bunky mezi desitkami tisic téch zdravych

Pro hodnoceni Usp&Snosti IéCby leukemie je dllezité zjistit, kolik leukemickych bunék po ni v téle
zUstava. Tato takzvana méfitelna rezidudlni (zbytkovd) nemoc pomaha odhadnout, jak dobfe IéCba
zabira a jak velké je riziko ndvratu onemocnéni. Ve své dalSi praci védci z Laboratorniho centra CLIP,
vyzkumné skupiny NUVR, zkoumali T-bun&&nou ALL. U tohoto typu leukemie je nékdy obtizné
leukemické buriky spolehlivé odliSit od normalnich bilych krvinek, a to v situaci, kdy je tfeba hledat
charakteristické ,stopy” tfeba jen u par leukemickych bunék zUstavajicich po 1éEbé& mezi témi
zdravymi.

Vé&dci z Laboratorniho centra CLIP proto porovnali vice neZ 300 znakU na povrchu leukemickych a
zdravych bunék. ,Jedna se o molekuly, nejCastéji proteiny, které jsou ukotveny v povrchové
membrané bunék. Diky tomu je mlZeme pouZit jako identifikaCni znaky, které odliSi bufiku zdravou
od buriky leukemické. RUzné typy leukemickych bunék maji své charakteristické kombinace téchto
znakU, které musime stanovit sou¢asné&, abychom méli jistotu jejich identifikace i pfi velmi nizkych
hladinach rezidualni nemoci — napf. 1 burika leukemicka mezi 10 000 bufikami zdravymi. Nicméné
prave u T-buné&né ALL je pfesné stanoveni minimalni rezidualni nemoci stale obtizné, nebot se k
detekci pouZzivaji povrchové znaky, které se mohou vyskytovat jak na leukemickych, tak i zdravych



bunfkach. Pravé proto se snaZime najit nové ukazatele, které by jednoznacné odliSily leukemické
bunfky od téch zdravych,” uvadi Adéla Vavrova z Laboratorniho centra CLIP.

Vysledkem studie bylo nalezeni sedmi markeru, které by bylo mozZno k monitorovani méfitelné
rezidualni nemoci vyuzit. Pokud se jejich spolehlivost potvrdi v dalSich studiich, mohly by pomoci
presnéji urCit, zda po |éEbé v téle dale pFezivaji leukemické bunky, a podle toho napldnovat dalSi
|éEebny postup.

,KdyZ je méfitelna rezidudlni nemoc detekovana nebo pretrvava, mlZe to znamenat vyS$Si riziko
ndvratu onemocnéni. Takovy pacient by mohl byt kandidatem intenzivnéjSi nebo jinak upravené
|éEby. Naopak pokud je méfitelna rezidualni nemoc dlouhodobé& negativni a leukemie vykazuje
dobrou odpovéd na l1é¢bu, mUZe to pomoci identifikovat pacienty, u kterych neni nutné, aby
podstupovali zbyte€né intenzivni terapii,” fika Adéla Vavrova s tim, Ze se vlastné jedna o nastroj,
ktery umoZnuje IéEbu pFizplUsobovat riziku pacienta. Navic dokaZe prltokova cytometrie na
leukemickych burikach odhalit i pfitomnost molekul, na které je mozné cilit moderni biologickou
léEbou.”

Prospéch versus $kody, které mUiZe intenzivni IéCba détem zpUsobit — to je, o€ tu bézi

Jan Trka, vedouci Laboratorniho centra CLIP, pfipomind: ,,O personalizaci |éCby, a tim i o sniZeni rizika
jejich nezadoucich u€inkl a pozdnich nasledkll vyznamné zhorSujicich kvalitu Zivota se snazime
velmi dlouho, a to soustavnym odhalovanim rizikovych prognostickych znaku jednotlivych podtypl
leukemie. To ndm umoznuje Fidit intenzitu 1éEby podle rizika ndvratu onemocnéni, tzv. relapsu, jiz
nékolik dekad. Individualizovana |éCba leukemii cilici pfimo na molekularni zaklady onemocnéni vSak
zatim nehraje zasadni roli, zejména kvuli nedostatku GCinnych cilenych 1ék(l. Détska hematologie se
tedy vydava cestou imunoterapie, at’' uz se jedna o (bi)specifické protilatky nebo geneticky
modifikované T-lymfocyty. Ostatné&, letos publikované vysledky studie konsorcia AIEOP-BFM,
vyznamné mezinarodni védecké a klinické skupiny, ktera se zaméruje na léCbu a vyzkum ALL u déti a
dospivajicich a do nizZ je zapojeno i naSe Laboratorni centrum CLIP, ukazuji signifikantni pfinos tohoto
postupu prave ve sniZeni toxicity léCby.”

Adéla Vavrova zdUrazfiuje, Ze obzvlasté u détskych pacientl je s ohledem na jejich dal$i Zivot a
zdravi po vylé&eni dlleZité 1éEbu personalizovat: ,,Cilem neni pouze dité vylééit, ale pokud moZno
ukondit 1é¢bu s co nejmensSimi dlouhodobymi nésledky. Intenzivni onkologicka 1éEba mlZe mit i po
usp&Sném vylédeni vliv na celkovou kvalitu Zivota. Je tedy dUlezZité hledat rovhovdhu mezi intenzitou
|éCby a z4at€Zi pro organismus pacienta, aby nedoSlo k ndvratu onemocnéni, ale zaroven aby |éCba
pacienta nezat&Zovala vice, neZ je nezbytné. A pravé pfesnéjsi stanoveni minimalni rezidualni
nemoci m(Ze byt jednim z nastroju, ktery umozZni tuto rovnovéahu lépe nastavit.”

Obé prace, prezentované letos také na kongresu Evropské hematologické asociace (EHA), tedy

/.

|éEbu. Ty mohou v budoucnu pomoci Iépe rozpoznat pacienty, ktefi potfebuji intenzivnéjsi terapii, a
naopak nezatéZovat vice, nez je nezbytné, déti s pfiznivou progndzou.



