statnou kapitolu, pro kterou jisté neni v tomto
sdélenf prostor. Uloha sippingu je vyznamné vy3si
v ambulantni transplantacni péci nez v casném

peritransplanta¢nim obdobi za hospitalizace (9).

Antibioticka profylaxe

Nenf tfeba vysvétlovat, Ze pacienti s téZkou
protrahovanou neutropenif a zaroven lymfode-
pleci jsou extrémné nachyIni k infek¢nim kom-
plikacim a to jak bakteridlnim, v¢etné atypickych
organism, tak virovym a mykotickym. Z tohoto
ddvodu je antimikrobidlni 1é¢ba zésadni k reduk-
i TRM. Antimikrobidlnf profylaxe a lé¢ba infekci
v obdobi neutropenie po alogenni transplantaci
krvetvorby vychdzi z pfisluSnych mezindrodnich
a narodnich odbornych doporucent.

Rozlisujeme: A) Cisté profylaktické podava-
ni antimikrobidlnich |é¢iv (nejcastéji zahrnujici
fluorchinolon, azol ¢i echinokandin a acyklovir
a kotrimoxazol), které viak nemusi byt vSude
standardem a rovnéz tak zahajeni aplikace se
muaze lisit. Odlisnosti v pfistupu mohou byt
disledkem jednak prevence selekce citlivosti
mikrobidlnich kmend, jednak zachovanf di-
verzity stfevniho mikrobiomu. B) Preemptivni,
reagujici na aktudlni kultivace kolonizujicich
mikroorganismu a eventualné virové reakti-
vace a ¢) terapeutické u jiz rozvinuté infekce
(viz 1é¢ba komplikaci).

Samostatnou kapitolou pak zUstéva sekun-
darni profylaxe u pacientd majicich zvlastni in-
fekeénf anamnézu z predtransplantacniho obdob.

Potenciace prihojeni Stépu
rdstovymi faktory

Standardnilé¢bou zlstava G-CSF (filgrastim)
v normalni i pegylované formé, v¢etné biosi-
milars. Uziti ostatnich rlstovych faktord ESA
(erytropoesu stimulujicf agens) a romiplostimu
¢i eltrombopagu stimulujici megakaryopoesu

se zatim nezda Uspésné.

Nejcastéjsi komplikace
allogenni transplantace
Komplikace, které se mohou vyskytnout
u lé¢by transplantaci, jsou velmi réznorodé
a mnohé z nich vyznamné komplikujici celko-
vou morbiditu i mortalitu souvisejici s vykonem.
Daly by se rozdélit na ¢asné a pozdni, ale ¢asto se
mohou rdzné prolinat a ¢asovy parametr nemusf

byt zcela spolehlivy.
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ALOGENNI TRANSPLANTACE HEMOPOETICKYCH BUNEK Z POHLEDU FARMAKOTERAPIE

Mezi nejéastéjsi patfi:
Infekeni

Obdobi dieriové aplasie je pro infekce ob-
dobim nejrizikovéjsim vzhledem k pfitomné
neutropenii. V tuto dobu je riziko hlavné bak-
teridInf a mykotické infekce, a to s vyznamnym
podilem kolonizujicich patogenl. Vzhledem
k pokracujici imunosupresi, kterd mtze byt
jesté potencovdana pfi imunologickych po-
transplantanich problémech, pfedevsim pfi
|é¢bé reakce stépu proti hostiteli, je i obdobf
po engraftmentu na infekéni komplikace ri-
zikové. Pridava se jesté riziko cytomegalovi-
rové reaktivace, méné c¢asto primoinfekce.
Antimikrobidlni 1é¢ba se pouziva samoziejmé
cilené, ale ¢asto je nasazena preemptivne jes-
té pred pfimou detekci patogenu, vzhledem
k nebezpeli z prodleni. Kromé antibiotik
nesmime opomenout ani dostate¢nou an-
timykotickou lé¢bu, vétsinou uziti azold ty-
pu voriconazol ¢i posaconazol, eventualné
liposolubini amphotericin B ¢i echinokandidy.
Dalsi patogen, na ktery je nutno pamatovat,
je Pneumocystis Jiroveci. Jiz profylakticky je
zafazovan dlouhodobé kotrimoxazol, even-
tudlné dapson u alergickych pacientl. Lé¢ba
prvni linie je zalozena na vysokych davkach
kotrimoxazolu. Klindamycin, primachin a pen-
tamidin jsou pak léky druhé linie.

Lécha cytomegalovirové infekce je zalozena
na gancicloviry, valgancicloviru a foskarnetu
v druhé linii (10).

Toxické a toxicko - imunologické
Jedné se o rGznorodou skupinu kompli-
kaci v ¢asném peritransplanta¢nim obdobf,
jejichz patogeneze byva vétsinou multifakto-
ridlnf a vétsinou jednoznacné neni vysvétlena.
Casto se na nf mohou podilet lékova toxicita,
virové infekce a nenulova naddorové néloz a in-
kompatibilita darce/pfijemce pfi zékladnim
onemocnéni. Rovnéz tak terapeutické postupy
nejsou jednoznac¢né definované a rovnéz tak
jednoznacné Uspésné. V této skupiné dominujf
tzv. syndromy endotelidiniho poskozeni, do
nichZ patfi: syndrom sinusoidalnf obstrukce
(SOS), peri-engraftment syndrom, difizni alveo-
larnf hemorhagie, trombotickd mikroangiopatie
spojena s transplantaci (TMA) a PRES-syndrom
(posterior reversible leukoencephalopathy).
V¢asna diagnostika téchto komplikaci ¢asto
mUze byt obtizna a klinicky pribéh naopak
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velmi tézky a mUzZe Casto vyuUstit az v multior-
ganové selhani.

Prevence ilé¢ba je nad rémec této kapitoly,
pfesto bych rdda zminila alespon nékteré jinak
ne zcela bézné uzivané Iéky se slibnym potenci-
alem. Defibrotide je antitromboticky a fibrinoly-
ticky plsobici preparat plsobici pfes pfirozené
antitrombotické a profibrinolytické mechanismy.
Jeho uziti je efektni pfi lé¢bé syndromu sinu-
soidaIni obstrukce. Eculizumab monoklonalni
protildtka inaktivujici C5 slozku komplementu se
uziva u potransplantacni trombotické mikroan-
giopatie, kde muUze byt aktivace komplementu
pravdépodobné dasledkem chemoterapie,
GVHD ¢i infekce (11, 12, 13).

Reakce Stépu proti hostiteli (GVHD)

Pfevedeni imunokompetentniho $tépu paci-
entovi, ktery je i pfes pfisny vybér imunologicky
neshodny, zaroven spolu s vydatnou imunosupre-
si pffiemcova imunitniho systému, aby nedoslo
k jeho ¢asné rejekci, mdze vést k imunitni reakci
Stépu proti hostiteli. Jeji patofyziologie je daleko
komplikovanéjsi. Rozlisujeme dvé formy GVHD,
akutni a chronickou. V soucasné dobé jejich odli-
Seni neni déno dobou od transplantace, ale pre-
devsim odlisSnym patofyziologickym i klinickym
priibéhem. Cilové organy postizené touto kom-
plikaci mohou byt rzné, u akutniformy nejcastéji
kiize, gastrointestindIni trakt a jétra, u chronické
formy kdze, sliznice, odi, plice, jatra, klouby, fascie
a dalsi. Lé¢ba prvnilinie je potenciace bézici imu-
nosuprese (vétsinou calcinneurinového inhibitoru)
kortikosteroidy. Existuji rizna schémata, standard-
né u akutni formy metylprednisolon ¢&i prednison
2mag/kg a den a u chronické 1 mg/kg a den, ale
mohou byt i pulsni aplikace. Problémem z{stava
lé¢ba druhé linie, pokud tato imunosuprese neni
efektivni. Zde jsou u akutni GVHD moznosti blo-
kétorU II-2 receptoru, TNF alfa, zdaleka ne se sto-
procentnim efektem. Nadéjné vyhlizeji inhibitory
Janus aktivovanych kinas (JAK) 1 a 2 a eventuelné
aplikace mezenchymalnich bunék. U chronické
GVHD je zkousenych 1ék druhé linie jesté vice,
ale i zde se nezd3, Ze by zatim néktery z nich byl
plné efektivni (14, 15).

Pozdni komplikace allogenni
transplantace

Pacienti, ktefi prosli allogennf transplantaci,
se potykaji s fadou pozdnich komplikaci. Tyto
se mohou tykat mnoha orgédnd. Z jejich pficin



