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H E M A T O O N K O L O G I E

kaci pacientÛ z hlediska individuální prognosy onemocnûní pfied zahájením léãby. Rutinní kvantitativní detekce proliferaãních

aktivity umoÏní sledovat prognostick˘ v˘znam proliferaãních markerÛ na rozvoj onemocnûní a zlep‰it porozumûní vlivu expre-

se proliferaãních markerÛ v patogenezi nejen MCL. Hladina exprese Ki67, topoisomerasyIIα a TPX2 umoÏÀuje stanovit proliferaã-

ní aktivitu nádoru, kterou lze vyuÏít k predikci klinického v˘voje onemocnûní a individualizaci terapie podle rizika.
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Úvod
Angiogeneze (AG), hraje v˘znamnou roli v patogenezi a progresi zhoubn˘ch nádorÛ. V posledních 10 letech do‰lo k mohut-

nému rozvoji v˘zkumu AG v oblasti hematologick˘ch malignit. Zv˘‰ená AG byla prokázána u akutních i chronick˘ch leukémií,

lymfomÛ, mnohoãetného myelomu, myelodysplastick˘ch i myeloproliferativních onemocnûní. Charakteristick˘m rysem chro-

nické lymfocytární leukémie (CLL) je vysoká rÛznorodost stran prognózy – tfietina nemocn˘ch nikdy nevyÏaduje léãbu a délka

jejich pfieÏití je prakticky shodná se zdrav˘mi vrstevníky, naproti tomu nûktefií nemocní s agresivním prÛbûhem choroby Ïijí ménû

neÏ 5 let. Dosavadní stagingové systémy dle Raie a Bineta nejsou schopny identifikovat nemocné prezentující se v úvodu nízkou

nádorovou masou, ktefií mají pfiesto velmi nepfiíznivou prognózu a chemorezistentní onemocnûní. Proto se hledají nové pro-

gnostické faktory, které by napomohly k pfiesné stratifikaci nemocn˘ch dle rizika a umoÏnily více individualizovat intenzitu a typ

léãby. Recentní publikace vyzdvihují v tomto smyslu v˘znam AG pro progresi CLL a citlivost na léãbu. Cílem studie bylo kom-

plexní hodnocení angiogeneze v periferní krvi i kostní dfieni u nemocn˘ch s CLL. 

Metodiky
AG jsme hodnotili tfiemi odli‰n˘mi metodami: 1) stanovením koncentrací angiogenních cytokinÛ (VEGF, bFGF, sCD105,

endostatin) v periferní krvi, pomocí sendviãové ELISA; 2) hodnocením neovaskularizace v kostní dfieni pomocí imunohistoche-

mického prÛkazu endoteliálního antigenu vWF a stanovením tzv. mikrovaskulární denzity (MVD). U v‰ech cytokinÛ mûfien˘ch

ELISA v periferní krvi bylo nalezeno statisticky signifikantní zv˘‰ení v porovnání s kontrolní skupinou zdrav˘ch dobrovolníkÛ;

nejvy‰‰í rozdíl byl zji‰tûn v koncentracích zásaditého rÛstového faktoru pro fibroblasty (bFGF). MVD byla statisticky signifi-

kantnû zv˘‰ena u CLL v porovnání s kontrolními preparáty; zjistili jsme signifikantní zv˘‰ení neovaskularizace ve dfieni CLL

pacientÛ nezávisle na typu infiltrace. 

Závûr
Zjistili jsme zv˘‰ení angiogenních cytokinÛ v periferní krvi i zv˘‰enou neovaskularizaci ve dfieni u nemocn˘ch s CLL a tím

potvrdili v˘znamnou úlohu angiogeneze v patogenezi CLL. Tento v˘zkum je dÛleÏit˘ nejen diagnosticky a prognosticky, ale do

budoucna bude pfiínosn˘ i pro volbu typu léãby, terapii, neboÈ jiÏ nyní se v rámci klinick˘ch studií pouÏívají preparáty s antian-

giogenním pÛsobením, napfi. thalidomid a lenalidomid. 

Podpofieno grantem ã. 8373-3 IGA a v˘zkumn˘m zámûrem MZO 00179906 MZ âR.

Plasma levels of vascular endothelial growth factor (VEGF), basic fibroblast
growth factor (bFGF) and soluble endoglin (sCD105) in patients with chronic
myeloid leukemia: impact of treatment with imatinib mesylate.
Smolej L.1, Voglová J.1, Andr˘s C.2

1) 2nd Department of Internal Medicine, Department of Clinical Hematology, 
Charles University Hospital and Medical School, Hradec Králové, Czech Republic

2) Institute of Clinical Immunology and Allergology, Charles University Hospital and Medical School, Hradec Králové, CR

Introduction: Angiogenesis is nowadays considered an important factor in biology of various hematological malignancies inc-

luding chronic myeloid leukemia (CML). Several studies have recently reported elevated levels of angiogenic activators such as

vascular endothelial growth factor (VEGF) and basic fibroblast growth factor (bFGF) in CML patients. However, there have been

only few data on the influence of imatinib mesylate (IM) treatment on the levels of angiogenic cytokines in CML. Aims: To ana-

lyze peripheral blood levels of angiogenic activators in patients with newly diagnosed CML and during imatinib treatment. Met-
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