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Sposréd schorzen nowotworowych wy-
stepujacych do 18. roku zycia najczest-
sza chorobg s3 ostre biataczki, stanowia
one 30-35% wszystkich nowotworéw
u dzieci.

Cel pracy: Analiza niepowodzen leczenia
u dzieci z ostra biataczka limfoblastycz-
ng (ang. acute lymphoblastic leukemia
— ALL) diagnozowanych i leczonych
w Wojewddzkim Specjalistycznym Szpi-
talu Dzieciecym w Olsztynie w la-
tach 1991-2007.

Materiat i metody: Badaniem objeto 113
dzieci (61 chtopcow, 52 dziewczynki)
w wieku 1,1-17,8 roku, mediana 5,5 ro-
ku, ktére byty diagnozowane i leczone
zgodnie z protokotami przyjetymi w od-
powiednich okresach przez Polska Gru-
pe Pediatryczna ds. Leczenia Biataczek
i Chtoniakéw. Przeprowadzono analize
niepowodzen terapii.

Wyniki: Do czasu zakofczenia badania
u 24 (21%) dzieci odnotowano nieko-
rzystne zdarzenia, w tym: 15 (13%) przy-
padkow stanowity wznowy (2 dziew-
czynki i 13 chtopcéw), u 5 doszto
do wczesnych powiktarh zakonczonych
zgonem, u 3 doszto do powiktah p6z-
nych i zgonu, a w jednym przypadku
rodzice przerwali leczenie dziecka
przed etapem konsolidacji remisji. Nie-
powodzenia leczenia znamiennie cze-
Sciej dotyczyty chtopcow (ryzyko
wzgledne RR=4,6, 95% Cl 1,72-12,5,
p=0,003), gtéwnie z powodu nawrotow
oraz powiktan infekcyjnych. W catej gru-
pie 113 dzieci prawdopodobienstwo
przezycia wyniosto p0S=0,74+0,05,
prawdopodobienstwo przezycia wolne-
go od zdarzen pEFS=0,72+0,05 oraz
prawdopodobienstwa przezycia wolne-
go od nawrotu pRFS=0,81+0,05. Praw-
dopodobienstwo przezycia w grupie
dzieci ze wznowa ALL wyniosto
0,14+0,09 (w 15-letniej obserwacji
osrodka).

Whioski: Najczestszg przyczyna niepo-
wodzen leczenia w ostrej biataczce lim-
foblastycznej u dzieci jest wznowa cho-
roby. Pomimo bardzo dobrych wynikéw
terapii u dzieci z ALL de novo, efekty te-
rapii dzieci z nawrotami w osrodku olsz-
tyfAskim w poréwnaniu z wynikami mie-
dzynarodowymi byty niezadowalajace.

Stowa kluczowe: ostra biataczka limfo-
blastyczna, niepowodzenia terapii, wy-
niki leczenia, wznowa.
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Wstep

Sposréd schorzeh nowotworowych wystepujacych w wieku do 18 lat naj-
czestsza chorobg sg ostre biataczki. Stanowig one 30-35% wszystkich nowo-
tworéw u dzieci (t]. ok. 330 przypadkdw w Polsce rocznie). W wojewddztwie
warminsko-mazurskim (liczacym 1,42 mln mieszkancéw) w latach 2000-2006
biataczki stanowity srednio 29% (16—39%) nowotwordw wieku dzieciecego,
tj. 6-16 nowych zachorowan rocznie. W okresie ostatnich 4 dekad, ostra bia-
taczka limfoblastyczna (ang. acute lymphoblastic leukemia — ALL) wieku dzie-
ciecego zmienita sie z niemalze nieuleczalnej choroby w jedng z najlepiej wy-
leczalnych choréb rozrostowych. W raportach grup europejskich
i amerykanskich, obecnie ok. 80% dzieci z ostra biataczka limfoblastyczna
udaje sie wyleczy¢, jednak ciggle u ok. 20% pacjentéw rokowanie pozostaje
niepomyslne [1-4].

Cel pracy

Celem ogblnym pracy jest analiza niepowodzen terapii u dzieci z ostrymi
biataczkami limfoblastycznymi leczonymi na Oddziale Hematologii i Onkolo-
gii Wojewddzkiego Specjalistycznego Szpitala Dzieciecego w Olsztynie w la-
tach 1991-2008.

Materiat i metody

Badaniami objeto grupe dzieci diagnozowanych i leczonych z powodu
ostrej biataczki limfoblastycznej w Wojewddzkim Specjalistycznym Szpitalu
Dzieciecym (WSSD) w Olsztynie. Od stycznia 1991 r. do konica grudnia 2007 r.
na terenie wojewddztwa warminsko-mazurskiego rozpoznano ALL u 118 dzie-
ci. Piecioro dzieci wykluczono z analizy: 3 leczono w innych osrodkach klinicz-
nych, u 1 rozpoznano ALL z dojrzatych komérek B, a jedno dziecko zmarto
przed ustaleniem ostatecznej diagnozy (w 1992 r.). Do analizy zakwalifiko-
wano ostatecznie 113 dzieci, w tym 61 chtopcéw i 52 dziewczynki. Wiek dzie-
ci miescit sie w przedziale od 1,08 do 17,8 roku, mediana 5,4 roku.

Wszyscy pacjenci byli diagnozowani i leczeni oraz kwalifikowani do po-
szczegoblnych grup ryzyka zgodnie z protokotami, ktére w analizowanym okre-
sie (1991-2007) zostaty przyjete przez Polska Grupe Pediatryczng ds. Lecze-
nia Biataczek i Chtoniakéw. Byty to protokoty stosowane w latach:

* 1991-1994 — ALL-BFM-86 (n=18 dzieci),
* 1991-1999 — New York (n=13),

* 1995-2002 — ALL-BFM-90 (n=31),

« 2000-2002 — ALL-BFM-95 (n=16),
 2005-2007 — ALL-IC 2002 (n=24).

Do przeszczepu allogenicznych hematopoetycznych komérek macierzy-
stych zakwalifikowano 13 dzieci (5 dziewczat i 8 chtopcow), w tym w pierw-

szejremisji 11, a w drugiej remisji 2 dzieci. Termin przekazania dziecka do jed-
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Leukaemia is the most frequent
malignant disease in childhood. It
constitutes about 30-35% of all cancers
under the age of 18 years.

The aim of the study was the analysis
of therapy failure in children with
lymphoblastic leukaemia (ALL) in the
Voivodship Specialist Children’s Hospital
in Olsztyn.

Material and methods: A total of 113
children aged 11-17.8 years (median age
5.5 years) were diagnosed with ALL
between 1991 and 2007. Children were
treated with six consecutive protocols
accepted by the Polish Paediatric
Leukaemia and Lymphoma Study
Group. Analysis of therapy failure
included non-responsiveness to therapy,
relapse or death in remission from any
cause.

Results: Adverse events occurred in 24
(21%) children, including 15 (13%) cases
of relapses (2 girls and 13 boys),
5 children had early deaths as a result
of toxicity or severe infections during
the induction chemotherapy, 3 children
had late deaths in first remission (2 girls
and 1 boy); in 1 case the parents refused
to continue chemotherapy. Boys were
at higher risk of adverse events (relative
risk RR=4.6; 95% Cl 1.72-12.5; p=0.003),
mostly because of relapses and
infections. The probability of overall
survival was 0.74+0.05; probability of
event-free survival was 0.72+0.05 and
probability of relapse-free survival was
0.81+0.05 of all 113 study patients. The
overall survival in children with relapse
was 0.14+0.09 in 15-year follow-up.
Conclusions: The most common cause
of therapy failure in childhood ALL was
relapse. In spite of very good outcome
of children with ALL de novo, the results
of therapy in children with relapsed ALL
were unsatisfactory in comparison with
the international study groups.

Key words: acute lymphoblastic
leukaemia, therapy failure, results of
therapy, relapse.

nego z osrodkow transplantacji szpiku potraktowano jako date zakonczenia
obserwacji.

Dzieci, u ktorych stwierdzano nawrét choroby, byty leczone zgodnie z pro-
tokotami opracowanymi przez grupe BFM. W poszczeg6lnych kolejno stoso-
wanych programach terapeutycznych wyrézniano grupy kliniczne réznigce
sie intensywnoscig i czasem trwania leczenia chemicznego oraz wskazania-
mi do transplantacji hematopoetycznych komérek macierzystych. Kryteria
kwalifikacji do poszczegélnych grup klinicznych uwzgledniaty przede wszyst-
kim czas trwania pierwszej remisji oraz umiejscowienie wznowy ALL (tab. 1.).

Analizowano wyniki terapii dzieci z ostra biataczka limfoblastyczna, w tym
wyniki odlegte. Badano przyczyny niepowodzen terapeutycznych (wznow
i zgondw w remisji). Oceniono wyniki leczenia dzieci ze wznowa choroby.

Wznowa ostrej biataczki limfoblastycznej oznacza ponowne wystgpienie
objawéw choroby po okresie catkowitej remisji. Najwazniejsze znaczenie
w definiowaniu rodzajow wznéw ALL maja przedziat czasowy, w jakim poja-
wity sie objawy nawrotu w stosunku do ustalenia pierwszego rozpoznania
choroby, ewentualnie terminu odstawienia leczenia pierwszego rzutu, oraz
lokalizacja naciekow biataczki. Biorac pod uwage lokalizacje naciekéw bia-
taczkowych, w nawrocie ALL wyrdznia sie przede wszystkim wznowy: izolo-
wane oraz kombinowane. Szczegétowy podziat nawrotéw ALL przedstawio-
no w tab. 2. [5].

Analiza statystyczna

Sredni czas przezycia wolnego od zdarzef okreslono metoda Kaplana-Me-
iera z 95-procentowym przedziatem ufnosci (95% Cl, ang. confidence inter-
val). Prawdopodobienstwo przezycia wolnego od zdarzen (ang. probability of
event-free survival — pEFS), prawdopodobienstwa przezycia wolnego od wzno-
wy (ang. probability of relapse free survival — pRFS), wyznaczono metoda Ka-
plana-Meiera, a réznice pEFS pomiedzy grupami okreslono testem log-rank
(SPSS 15.0, SPSS Inc, Chicago, Illinois). W pracy za statystycznie znamienne
przyjeto wartosci p<0,05. Wartosci p wyznaczano na podstawie dwustron-
nego krytycznego obszaru testu.

Wyniki

W badanej grupie liczacej 113 pacjentéw leczenie pierwszego rzutu cho-
roby zakonczyto sie niepowodzeniem (zgon lub wznowa) w 24 (21,2%) przy-
padkach, z czego zmarto 19 (16,8%) dzieci. W pierwszej lub kolejnej remisji
choroby nowotworowej do chwili zakohczenia obserwacji pozostawato 92
(81,4%) dzieci. Czas obserwacji wahat sie od miesigca do 16,9 roku, mediana
wynosita 4,8 roku.

W catej grupie 113 dzieci okreslono prawdopodobiefistwo przezycia
p0S=0,74+0,05, prawdopodobiefistwo przezycia wolnego od zdarzeh
pEFS=0,72+0,05 oraz prawdopodobienstwa przezycia wolnego od nawrotu

PRFS=0,81+0,05.

Wznowy

Wznowe choroby rozpoznano w 15 (13,3%) przypadkach (u 13 chtopcow
i 2 dziewczynek). W analizowanej grupie przewazali chtopcy (86,7%). W okre-
sie wznowy choroby u 6 dzieci rozpoznano ALL z komérek prekursorowych
linii B, a u 4 pacjentéow T-ALL. U pozostatych 5 pacjentéw, u ktérych nawrét
choroby wystapit w latach 1991-1995, nie wykonywano badarn immunofeno-
typu komérek biataczkowych. Wiek dzieci w chwili rozpoznania wznowy wa-
hat sie od 4 do 16 lat (mediana 6 lat i 2 mies.). Wérod najmtodszych dziedi,
u ktérych pierwszy rzut choroby rozpoznano w wieku ponizej 2 lat, nawrot
ALL wystapit w 3/6 (50%) przypadkéw, w grupie dzieci najliczniej reprezen-
towanej w wieku 2—6 lat wznowe rozpoznano w 8,9% (5/56) pacjentdw i od-
powiednio w grupie dzieci wieku 6-10 lat w 20% (4/20) oraz w grupie pacjen-
tow w wieku =10 lat w 9,3% (3/32). Czas, ktory uptynat od ustalenia
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Tabela 1. Zasady kwalifikacji do poszczegdlnych grup w kolejno stosowanych programach terapeutycznych w nawrotach ALL
Table 1. Principles of classification in consecutive therapy protocols for relapses of acute lymphoblastic leukaemia in children

Protokét terapii nawrotu ALL -~ Grupa Warunki stratyfikacji do grup klinicznych
ALL-REZ BFM87 A bardzo wczesne i wczesne wznowy szpikowe
B pdzne wznowy szpikowe
C pierwotne izolowane wznowy pozaszpikowe
ALL-REZ-BFM 90 AB izolowane lub kombinowane wznowy szpikowe
C pozaszpikowe wznowy bez zajecia szpiku
ALL-REZ-BFM 96 S-1 izolowane, p6zne wznowy pozaszpikowe
S-2 bardzo wczesne i wczesne wznowy pozaszpikowe
S-3 wczesne izolowane wznowy szpikowe
S-4 bardzo wczesne mieszane lub izolowane wznowy szpikowe
ALL REZ- BFM 2002 S-1 izolowane, p6zne wznowy pozaszpikowe
S-2 bardzo wczesne i wczesne wznowy pozaszpikowe
S-3 wczeshe izolowane wznowy szpikowe
S-4 bardzo wczesne mieszane lub izolowane wznowy szpikowe

Tabela 2. Rodzaje wzndéw ze wzgledu na lokalizacje naciekow ALL

Table 2. Types of relapses based on the localization of ALL
Rodzaj wznowy Charakterystyka nawrotu

izolowana wznowa
szpikowa

gdy stwierdza sie 25% komoérek blastycznych w szpiku kostnym i nie istnieje réwnoczesne zajecie OUN,
jader i/lub innych narzadéw pozalimfatycznych; w przypadku izolowanej wznowy szpikowej moze

wystepowac réwnoczesne powiekszenie watroby, sledziony lub weztéw chtonnych

izolowana wznowa

oponowa lub/i mézgowa bez innych objawow ALL

izolowana wznowa jadrowa
kombinowana wznowa szpikowa

kombinowana wznowa
szpikowo-oponowa lub mézgowa

kombinowana wznowa
szpikowo-jadrowa

pierwszego rozpoznania do wystapienia wznowy, wahat sie
od 0,67 do 6,4 roku, mediana wynosita 2 lata i 2 mies.
W grupie dzieci leczonych w WSSD w Olsztynie dominowa-
ty wznowy bardzo wczesne (n=11), w dalszej kolejnosci
wznowy wczesne (n=3) i pézne (n=1). W 5 przypadkach
(33%) rozpoznano wznowe szpikowa, u kolejnych 5 dzieci
wznowy izolowane pozaszpikowe (33%), w tym 2 przypad-
ki wznowy hematologiczno-jadrowej, 2 przypadki wznowy
hematologiczno-mézgowej i w 1 przypadku wznowa hema-
tologiczno-$rédpiersiowa. U pozostatych pieciorga dzieci
wystapity wznowy mieszane (33%), w tym izolowane opo-
nowe 3 i po jednej izolowanej jadrowej oraz izolowanej $réd-
piersiowej.

W grupie dzieci, u ktérych stwierdzono nawrét ALL w cza-
sie pierwszego rzutu choroby, 5 kwalifikowano do grupy
wysokiego ryzyka HRG, (3 leczono wg programu New York,
1 wg New York I1'i 2 wg ALL-BFM-95), 6 dzieci byto w grupie
posredniego ryzyka MRG (3 leczonych wg ALL-BFM-86,
2 wg ALL-BFM-90 i 1 wg ALL-BFM-95) oraz 3 dzieci w gru-

stwierdzenie komorek blastycznych w ptynie mézgowo-rdzeniowym >5/ul lub objawéw neurologicznych,

stwierdzenie naciekdéw komarek biataczkowych w materiale bioptycznym jednego lub obu jader
wznowa pozaszpikowa oraz stwierdzenie w szpiku kostnym >5% blastow

stwierdzenie zmian ze strony OUN oraz liczby blastéw w szpiku kostnym >5%

wznowa jadrowa i réwnoczesne stwierdzenie w szpiku kostnym >5% komérek biataczkowych

pie niskiego ryzyka LRG (2 leczono wg ALL-BFM-86 i1 wg
ALL-BFM-90).

W czasie nawrotu choroby dzieci byty leczone zgodnie
z kolejno obowigzujacymi protokotami dla wznow ALL:

e ALL-BFM-REZ-87 — 1 dziecko,
* ALL-BFM-REZ-90 — 7 dzieci,
* ALL-BFM-REZ-96 — 2 dzieci,
* ALL-REZ-BFM-2002 — 4 dzieci.

W jednym przypadku rodzice nie wyrazili zgody na kon-
wencjonalng chemioterapie wznowy dziecka.

W 8 (53,3%) przypadkach uzyskano CR2, ale tylko u 3 pa-
cjentéw remisja byta trwata i utrzymywata sie do czasu za-
konczenia obserwacji. W pozostatych przypadkach po 4-25
mies. od uzyskania Il remisji rozpoznawano kolejng wzno-
we. Wsréd pacjentow, u ktérych nie uzyskano remisji,
w 5 (38,5%) przypadkach stwierdzano opornosé na chemio-
terapie (postep choroby, brak CR2), 1 dziecko zmarto z po-
wodu powiktan toksycznych w trakcie realizacji 1. bloku che-
mioterapii, a w 1 przypadku rodzice nie wyrazili zgody
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na leczenie wznowy ALL Z badanej, liczacej 15 0s6b grupy,
11 (73,3%) dzieci zmarto w WSSD w Olsztynie. Wsréd pozo-
statych 4 dzieci, u 2 utrzymywata sie CR2 do momentu
zakonczenia obserwacji, a u kolejnych 2 obserwacje zakon-
czono w dniu skierowania do osrodkéw transplantacyjnych
po okoto 6 mies. intensywnego leczenia wznowy. Jeden
z chtopcéw (bez CR2), poddany allogenicznej transplantacji
hematopoetycznych komérek macierzystych, zmart po zabie-
gu, a drugi nadal pozostaje pod opiekg WSSD w Olsztynie.

Czas przezycia dzieci ze wznowa ALL wahat sie, liczac
od chwili pierwszego rozpoznania do zakohczenia obserwa-
cji, od 1,3 do 16,8 roku, mediana wynosita 2,8 roku. Nato-
miast czas przezycia, liczac od chwili rozpoznania wznowy
do zakonczenia obserwacji, wahat sie od miesigca do 14 lat
i 4 mies., mediana wynosita 6 mies. Ostateczne wyniki te-
rapii wznowy ALL pokazaty, ze 5- i 15-letnie pOS wyniosto
odpowiednio 0,27+0,13 i 0,14+0,09.

Analiza zgondéw

Do czasu zakonczenia badania w catej grupie liczacej 113
dzieci u 24 (21%) odnotowano niekorzystne zdarzenia,
w tym 15 (13%) przypadkoéw stanowity wznowy (2 dziewczyn-
ki i 13 chtopcow), 5 to powiktania wczesne zakonczone zgo-
nem (chtopcy), 3 to powiktania p6zne ze zgonem (2 dziew-
czynkii 1 chtopiec) i w przypadku 1 dziecka rodzice przerwali
leczenie przed etapem konsolidacji remisji. Zmarto 19 dzieci
(4 dziewczynki i 15 chtopcow), z czego 11 we wznowie ALL, 5
z powodu powiktan wczesnych leczenia pierwszego rzutu
choroby przed zakonczeniem leczenia wedtug indukcji remi-
sji, 3 z powodu powiktan péznych w catkowitej remisji hema-
tologicznej po zakonczonym leczeniu profilaktycznym. W jed-
nym przypadku, dotyczacym dziecka z wczesng wznowg
mieszang szpikowo-mdzgowa, rodzice nie wyrazili zgody
na podjecie chemioterapii konwencjonalnej. Niepowodzenia
leczenia zamiennie czesciej dotyczyty chtopcow (ryzyko
wzgledne RR=4,6, 95% CI 1,72-12,5, p=0,003), gtéwnie z po-
wodu nawrotéw oraz powiktan infekcyjnych.

Dyskusja

Analiza niepowodzenia w leczeniu ALL wykazata, ze naj-
czestsza przyczyna niepowodzenia w leczeniu jest wznowa
choroby, ktéra wg réznych zrodet wystepuje w ok. 20-30%
przypadkow dzieci z ALL. W WSSD w Olsztynie w grupie
dzieci z ALL objetej badaniem odnotowano 15 (13,2%)
wznow. Troje dzieci leczonych z powodu nawrotu ALL (20%)
pozostaje w wieloletniej CR2 (okres obserwacji 15-, 14-
oraz 5-letni). W 2005 r. ukazaty sie wyniki wieloosrodko-
wych badan klinicznych (Acute Lymphoblastic Leukemia
— Relapse Study of the Berlin-Frankfurt-Miinster Group
— ALL-REZ BFM-87) dotyczacych dzieci z nawrotami ALL z te-
renu Niemiec oraz Austrii i obejmujgcych lata 1987-1990
[6]. Druga petng remisje trwajaca co najmniej 10 lat uzy-
skano u ponad 30% pacjentéw, z istotna réznica w zalez-
nosci od grup strategicznych. Dla catej badanej grupy
15-letni pEFS=0,30, a pDFS=0,37 i odpowiednio:
ew grupie A — dzieci z wczesna wznowa szpikowa,

pEFS=0,18, pDFS=0,20,
*w grupie B — dzieci z pdzna wznowa szpikowa,
pEFS=0,44, pDFS=0,52,

» w grupie C —dzieci z izolowang wznowa pozaszpikowa,
pEFS=0,35, pDFS=0,42.

Czynnikami zwigzanymi z najbardziej niepomys$lnym ro-
kowaniem byta wczesna wznowa (do 6 mies. od zakoncze-
nia pierwszej terapii) oraz immunofenotyp T-komaorkowy
biataczki [6, 7]. W grupie dzieci z WSSD w Olsztynie tylko
1 dziecko byto leczone wg programu ALL-REZ-BFM-87
w grupie C z powodzeniem. Chtopiec ten pozostawat
do czasu zakonczenia obserwacji spowodowanej wyjazdem
poza granice kraju przez ponad 12 lat w drugiej CR.

Wstepne wyniki PPGLBC dotyczace leczenia dzieci ze
wznowa ALL wg programu ALL-REZ-BFM-90 zostaty opubli-
kowane w 1998 r. Wsréd dzieci z rozpoznang bardzo wczes-
na wznowga ALL 30-miesieczny pEFS uzyskano w 29,2%
przypadkdw, w grupie z wczesng wznowg pEFS byt na po-
ziomie 59%, we wznowie poznej 73,2% [8]. W grupie pa-
cjentéw leczonych w Olsztynie zgodnie z programem ALL-
-REZ-BFM-90 byto 7 dzieci, z czego u 4 (57%) uzyskano CR2,
w tym tylko u 1z nich (z wczesng wznowa mdzgowa) utrzy-
muje sie ona ponad 14 lat.

We wspblnym raporcie francuskich, portugalskich i bel-
gijskich pediatrycznych towarzystw hematologii i onkologii
dzieciecej przedstawiono wyniki leczenia wg protokotu ALL-
-REZ-BFM-96. Najkorzystniejsze wyniki leczenia uzyskano
w grupie S-1, gdzie pEFS wynosito 0,75+0,6, a najgorsze wy-
niki w grupie S-3 pEFS=0,2+0,02. W pozostatych grupach,
tj. w S-21i S-4, pEFS wynosity odpowiednio: 0,38+0,2 i 0,4+0,2
[9, 10]. U 2 dzieci leczonych w WSSD zgodnie z programem
ALL-REZ-BFM-96 nie uzyskano Il CR.

O ile wyniki leczenia nowo rozpoznanych przypadkéw
dzieci z ALL uzyskane przez olsztynski osrodek byty poréw-
nywalne do ogolnych wynikdw leczenia grup BFM i PPGLBC,
o tyle ostateczne wyniki terapii wznowy ALL daleko od nich
odbiegaty: 5- i 10-letnie pOS osiggneto odpowiednio
28,7+12% i 15,8+10% [2, 11-14]. Gtéwna przyczyna niepo-
wodzen w grupie dzieci za wznowa choroby byta opornosé¢
na chemioterapie w przypadku 46,7% dzieci, co skutkowa-
to brakiem uzyskania CR2. W przypadku chtopca z bardzo
wczesng wznowa T-ALL zaobserwowano opornosé
na wszystkie kolejno stosowane programy chemioterapii,
takie jak: program ALL-REZ-BFM-2002, nastepnie IDA-FLAG,
wysokie dawki cyklofosfamidu 4 g/m2, alemtuzumab i fran-
cuski protokét Vanda [9]. Kolejnym problemem w terapii
chorych ze wznowa ALL byto to, ze pomimo uzyskania Il CR
czesc dzieci (5 sposrod 8, ktore osiagnety CR2) nie udato sie
uratowac z powodu braku zgodnego rodzinnego dawcy szpi-
ku kostnego. Wobec przedtuzajacej sie w latach 1991-2002
procedury poszukiwania niespokrewnionego dawcy komo-
rek macierzystych nie udato sie przekaza¢ chorych do osrod-
kow transplantacji szpiku przed wystgpieniem kolejnej opor-
nej na leczenie wznowy. Saarinen-Pihkala i wsp. réwniez
podjeli temat ztych wynikéw leczenia dzieci z nawrotem
ALL, u ktérych nie udato sie przeprowadzi¢ transplantacji
szpiku kostnego w krétkim czasie po uzyskaniu Il remisji [2].
Do czasu zakonczenia obserwacji badanej grupy 11 (73,3%)
sposrod 15 dzieci zmarto. Dwoje dzieci po ok. 6 mies. lecze-
nia wznowy przekazano do osrodkéw transplantacyjnych,
w tym 1, ktére nie uzyskato CR2 zmarto po zabiegu trans-
plantacji komérek hematopoetycznych, a drugie od 5 lat po-
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zostaje w CR2. Z kolejnych 2 pacjentéw, u ktérych nie wy-
konywano zabiegu transplantacji komérek macierzystych,
1 nadal pozostaje pod opieka WSSD w Olsztynie (od 7 lat),
a u drugiego obserwacje zakonczono po 12 latach od rozpo-
znania wznowy, w zwiazku z wyjazdem poza granice kraju.

Whnioski

Niepowodzenia leczenia zamiennie czesciej dotyczyty
chtopcow, gtéwnie z powodu nawrotéw oraz powiktan in-
fekcyjnych. Najczestsza przyczyna niepowodzen leczenia
w ostrych biataczkach pozostaje wznowa choroby. Pomi-
mo bardzo dobrych wynikéw terapii dzieci z ALL de novo,
efekty terapii dzieci z nawrotami ALL w WSSD w Olsztynie
w poréwnaniu z wynikami miedzynarodowymi byty nieza-
dowalajace.

Sktadam podziekowania dr. hab. Janowi Styczynskiemu
z Katedry i Kliniki Pediatrii, Hematologii i Onkologii Collegium
Medicum im. L. Rydygiera w Bydgoszczy Uniwersytetu
Mikotaja Kopernika w Toruniu za liczne porady w trakcie pi-
sania tej pracy.
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