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Souhrn: Vichodiska: Non-hodgkinské lymfomy (NHL) pfedstavuji heterogenni skupinu ndderfl, které charakterizuje
znalnd rozdilnost chovdni uvnitf jednotlivych histologickyeh kategorii. MoZnosti 1é¢by téchto chorob jsou dnes velmi Siro-
ké. Vybér odpovidajiciho druhu a intenzity terapie na zdkladé stanoveného individudiniho rizika vyrazné ovliviiuje nejen
progndzu nemocnych, ale také kvalitu Zivota v pritb&hu 1éEby a po ni. Typ studie a soubor: V souboru 123 nemocnych
s rizaymi histologickymi subtypy NHL byl retrospektivné zhodnocen pfinos vybranych prognostickych parametr - hla-
diny laktat-dehydrogendzy (LDH). hodnoty B,-mikroglobulinu ( B2M), séravé tymidinkinizy (s-TK) a mezindrodniho pro-
gnostického indexu (IP1) k stratifikaci lé&ebného pfistupu u igchto chorob. Data byla statisticky analyzovina za pouZit{
Pearsonava koreladniho testu, pirového T-testu a chi - kvadrat testu. Metody a visledky: Byl potvrzen statisticky silny
vztah hodnot P2M. s-TK a kategorii IPI k poctu dosazenych léebnych odpovédi. V souboru nemocnych s IPI 2 hladina
2Mz23.0 mg/l zfetelng odliila skupinu rizikovych nemocnych desahujicich jen omezeného poctu lé€ebnych odpovédi.
Index LDH a f2M nepfines| novou podstatnou informaci ve srovndni s kombinaci vypovédnich hodnot IPIa B2M. Ve sku-
piné nizce malignich lymfomi byla potvrzena aplikovatelnost IPI, i kdyZ jen men$i &ast nemocnych spadala do vy§8ich
rizikovych kategorii. Zdvéry: Autoft potvrdili nutnost prognostické siratifikace nemocnych s NHL ve vztahu k zamysle- -
nému typu a intenzitd 1é¢ebného postupu. Za zdkladni, snadno dosaZitelné a univerzalni prognostické ukazatele povaZuji
hodnoty IPI, B2M a 5-TK.
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-Summary: Backgrounds: Non-Hodgkin’s lymphomas (NHL) represent a heterogeneous group of neoplasms which are
characterized by substantial difference of their course even within each histological category. Today we have very broad
therapeutic potential, A choice of appropriate kind and intensity of therapy based on individual risk decision markedly affect
not only a patient’s prognosis but also a quality of life during therapy and after it. Design and Subjects: Importance of
selected prognostic factors —serum lactate dehydrogenase (LDH), B,-microglobuline (32M), serum thymidin-kinase (s-TK)
and International prognostic index (IPD) to the stratification of therapeutic approach was retrospectively evaluated in the
group of 123 patients with different histological subtypes of NHL. Data were statistically analyzed by Pearson”s correlation
test, matched T-test and chi-square test. Methods and results: Significant correlation between [32M, s-TK values, IPI
categories and response to therapy was confirmed. B2M=3,0 mg/l in the group of patients with IPI 2 clearly differentiated
high-risk individuals with low number of therapeutic responses. LDH and [2M index did not provide any new substantial
information in comparison with IPI and B2M. An applicabitity of IP[ in a group of low-grade NHL was also confirmed but
relatively small number of patients were classified as high-risk according to IPL.Conclusions: Authors confirmed
requirement of prognostic stratification of NHL patients in connection with type and intensity of therapy. IP1, B2M and s-
TK values can be considered as basic, easy available and universal prognostic factors.
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Uved.

Non-hodgkinské lymfomy (NHL) pfedstavuji velmi nesouro-
dou skupinu nddorovych onemocnéni vychdzejicich
z B a T lymfocyth. Vedle variability riiznych hisiologickych
skupin danych ptivodem nddorového klonu existuje take indi-
vidudlni riznorodost chovani lymfom0 uvnitf stejné histopa-
tologické kategorie. Je proto nezbytné urcit individudlni pro-
gndzu vyvoje lymfomu a podle ni rozhodnout o zplisobu 1é¢by
NHL {1,6,13). Soutasné terapeutické moZnosti sahaji od pou-
hé radioterapie a monoterapie cytostatikem, pfes moderni kom-
hinovanou chemoterapii a imunoterapii az k vysoce ddvkova-
né chemoterapii s podporou autolognich kmenovych bungk
a k alogennim transplantacim. Vybér odpovidajiciho druhu
aintenzity terapie na ziklad# stanoveného individualniho rizi-
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ka vyrazné ovliviiuje nejen progndzu nemocnych, ale také kva-
litu Zivota v pribéhu 1é¢by a po ni (6).

Existuje mnoho prognostickych ukazateldl s riznou vypovédni
hodnotou. Zlatym standardem se mezi nimi stal Mezindrodni
prognosticky index (1P1), plivodng urleny k stratifikaci rizika
unemocnych s agresivnimi lymfomy (5,6,12). Brzy se viak uka-
zalo, Ze jeho dobré;vag’ggzédni hodnota neni omezena jen na tuto
skupinu lymfomt, alé 7& se miZe stat jakymsi zakladnim pro-
gnostickym ukazatelem platnym pro viechny druhy lymfomi
(3,9,11). Na druhé stran¢ oviem plati, Ze tento index 1ze v jeho
prognostickych predpovédich doplnit nékterymi daliimi nein-
vazivnimi a snadno dostupny i parametry - napfklad hladinou
[3,-mikroglobulinu (32M), sérové tymidinkinazy (s-TK) Ciinde-
xem laktit-dehydrogenazy (LDH) a B2M (4.,7,8,10,14).



V této prici jsme si vytkli za ¢l aplikovat IP1 na soubor nemoc-
nych s lymfoidnimi matignitami viech histologickych subty-
pél dispenzarizovanymi na nasi Klinice a dopinit jej o vy¥etic-
ni 52M a s-TK se zhodnocenim jejich vypovédni hodnoty ve
vztahu k dosaZeni 1é¢ebné odpovédi.

Soubor nemocnych a metody

Analyzovany soubor tvofilo 123 nemocnych s NHL dispen-
zarizovanych na Hemato-onkologické klinice LF UP a FN Qlo-
mouc v letech 1995-1998. Median v&ku souboru byl 55 let (18
az 87 rokd), pomér muzii k Zendm byl 1:1,3. 33 nemocnych
mélo diagnozu mantle cell lymfomu (MCL), 32 nemocnych
pak diagnézu agresivniho NHL (difizni velkobun&&ny - DLCL
a lymfoblasticky - LB - lymfom), 31 pacienti trpélo lymfo-
mem z folikuldrnich center (FL), ostatni indolentni lymfomy
byly zastoupeny 16 p¥ipady (LGL), nejmen3i skupina T-bunsé-
nych lymfomi (T-NHL) &itala 11 jedincih. Ve stadiu I dle kla-
sifikace pfijaté v Ann Arbor se pfi diagnéze nachdzelo 13
nemocnych (10 %), ve stadiu 11 20 pacienti (16 %), ve stadiu
111 18 jedinch (15 %) a ve stadiu IV 72 pacient(i (39 %).

U nemocnych byly hodnoceny ndsledujici parametry - hladi-
nalaktit-dehydrogendzy (ukat/l), hadnota .- mikroglobulinu
(mg/1), hodnota sérové tymidinkinazy (U/), hodnota mezini-
rodniho prognostického indexu (IPI) a odpovéd na chemote-
rapii dle zvyklych kriterii (kompletni remise - CR, parcialni
remise - PR. bez odpovédi na terapii & progrese choroby na
terapii - NR). Strukturu IP[ a jeho vypotet zde neuvadime,
nebot je dostateénd zndma.

Data byla statisticky analyzovina za pouZiti Pearsonova kore-
la¢niho testu, parového T-testu a chi - kvadrat testu.

Vysledky '

36 nemocnych mélo hodnotu IPI0 a 1, 32 nemocni pak hod-
notu 2, 21 nemocny hodnotu 3 a 34 pacienti hodnotu 4 a 5.

U 112 nemocnych souboru byl pfed 1é¢bou vySetiena hiadina
B2M., jeji median byl 3,3 mg/l (1,2 - 33,5). U 99 pacientii pak
byla vysetfena hladina s-TK s medianem 16,8 U/1(2,6 - 100,0).
Podle literdrnich tidaji a nagich vlastnich zku3enosti byly pro-
to jako hrani¢ni hodnoty délici dvé prognosticky odli$né sku-
pitty nemocnych zvoleny hladiny 3,0 mg/l pro B2M a 13,5
U/l pros-TK. Tab. 1 ndzomé ukazuje vyraznou tendenci k roz-
diln¢ odpovédi na léébu ve skupinach nemocnych s B2M a 3,0
mg/l (53 % versus 88 %) a s-TK a <13,5 U/l (39 % versus
84 %). Tyio rozdily byly statisticky signifikantni (p=0,001,
resp. p=0.02).

Rozdéleni sauboru podle hodnoty IPL, potet dosaZenych 16¢eb-
nych odpovédi, poet nemocnych s hodnotou B2M=3,0
mg/l a hodnotou s-TK=13.5 U/l v jednotlivych skupindch IPI
pfehledné dokumentuje Tab.2. Z ni je patrnd sestupna tenden-
ce poctu dosaZenych lé¢ebnych odpovédi se zvydujici se hod-
notou [Pl a vzestupna tendence podtu nemocnych s hodnota-
mi 2M=3,0 mg/l a s-TK13.5 U/t spolu se zvyiujici se
hednotou IPLL

Pokud byla délana statistickd analyza vyznamnosti rozdiki
poc dosaZenych odpovédi mezi soubory s miznym IPI, pak
bylo nutné konstatovat, 7e chi-kvadrat test potvrdil statisticky
velmi silnou signifikanci nasledujicich rozdili: mezi skupinou
IPL 0, 1 a 3 (p=0.0001), mezi soubory IPI O, 1 a4, 5
(p=0,000001) a mezi soubory IPI 2 a 4, 5 (p=0,003). Hranig-
ni byl rozdil mezi skupinami IP1 0, | a 2 (p=0,06=NS) a mezi
soubory IPI2 a 3 (p=0,06=N8§), naopak nevyznamny byl roz-
dil mezi skupinou nemocnych s IPI3alPl 4,5 (p=0,7=NS).
Velmi podobny statisticky rozdil byl zji%t&n mezi vyskytem
jedinctl s f2M>3,0 mg/l a s-TK=13,5 U/l

Na zdklade téchto zavéra jsme podrobnéji analyzovali soubor
nemocnych s IPI 2, kde 17 ze 30 jedinct mélo vy$si hodnotu
B2M a 15 z 27 vySetfenych mélo vy§§i hladinu s-TK, Vztahy
mezi hodnotami B2M a s-TK a mirou odpovédi nemocnych na
1éCbu uvadime v tab. 3. Z ni je patrné, Ze nemocni s hodnotou
PaM nizii jak 3,0mg/l maji signifikantnd lepii odpovéd na tera-

Nemoceni s Nemocni s Nemocni s Nemoceni s
BIM23.0mg (%) | B2M<3.0maA (%)| - TK213.5 UM (%) | s-TK<13.5 UA (%)
n=17 n=10 n=14 n=10
CR 29 69 36 60
PR 29 31 28 20
NR 42 0 36 20
p 0.0004 0,06 =NS

Tab. 1. Pomérné srovnini pociu lééebnyeh odpovidi v nemocnych
s B2M = a < 3,0 mg/l a 5-TK > a < 13,5 U/ v souboru nemocnych bez
rozdilu hodnot IP1

Nemocni s Nemocni s Nemoeni s Nemocni s
BIM=3.0mg/ (%) | BIM23.0me/ (%)| - TK213.5 U (%) | s TK213.500 (%)
n=55 n=49 n=53 n=3§
CR 22 70 25 68
PR 31 18 34 16
NR 47 12 41 16
P 0,001 0,02

Tab. 2. Rozdéleni souboru dle hodnot IPI, srovaani poétu Iéebnych
odpovédi, poftu nemocnych s B2M>3.0 mg/l a s-TK=13,5 U/,

Hodnota | Pofetnemoc- | CR [PR | NR Nemocni s Memocni s

1P nych{ %) (%) | [ IB2M230mal (%) | s TK2135 %)
. n=123 n=6l) n=57

(tal 29 6 112 ] 12 ’ 8 11

2 26 48 |26 | 26 57 56

3 17 16 |42 | 42 84 - 88

dus 28 10 |38 | 52 89 89

Tab. 3. Pomérné srovnini pofiu lé¢ebnych odpovidi u nemocnych
sP2Mza<3,0mglas-TK>a<13,5 Ul ve skupiné nemocnych s IPI 2,

Tab. 4. Pomérné srovnani poétu 1é8ebnych odpovédi u nemocnych
s indexem LDH a [2M,

Nemocni s
B2M<3.0 mg/l a
LDH<7 8ukavl (%)

Nemocni s B2<M3.0 mg/I
a LDH=7.8 ukat/l nebo
B2ZM=3.0 mg/]
a4 LDH «<7.8 ukat/l (%)

Nemocni s
F2=M3.0 masia
LDH=7.8 ukal/i (%)

n=31 n=3{) n=42
CR 79 27 13
PR i2 33 35
NR 9 : 40 52

Tab. 5. Rozdéleni souboru nemecnych s nizee malignimi lymfomy
podle hodnot 1P1 a srovnani poétu l1ééebnych odpovédi.

Hodnota IP] Pocet nemocnych (%) CR PR NR
n=47 (%) (%) | (%)

Oal 40 72 17 11

2 28 58 25 17

3 17 14 43 43
dajs i5 K 50 50

pii{p=0,0004) neZ nemocni s hodnotou =3,0 mg/l (podet [6¢eb-
nych odpovédi 100 9% versus 38 %, podet CR 69 % versus
29 %). Lécebné odpomdi.y souborech s rozdilnou hodnotou
$-TK mé&ly také tendenci se ¢hovat podobné jako pti rozdéle-
nis B2M, nicinéné statisticky tyto diference presvedcivé neby-
ly (p=0,06=NS).

Z celého souboru jsme navic vy€lenili nemocné, ktefi méli
pfed zapocetim lécby, respektive pFi stanoveni diagnézy
NHL vyfetfenou hladinu LLDH (normélni hodnota do 7.8
Ukat/T) a 32M a zaroveit u nich mohla byt zhodnocena lédeb-

KLINICKA ONKOLOGIE 14 32000 103



nd odpovéd. Skupina spliiujici uvedené poZadavky &itala 103
nemocné, ktefi byli rozdéleni na 3 skupiny: 1. skupina - nor-
mdlni hodnota LDH a B2M pod 3.0mg/l, 2. skupina s 1 fak-
torem vy§sim néZz ve skupiné jedna (lthosteino jakym)
a 3.skupina, kde byla hladira LDH vy38f nad normu
a f2M=3,0 mg/l u vech jedinch. Pomérny pocet IéCebnych
odpovédi ve 3 rtznych skupinach tohoto indexu LDH
a B2M dokumentuje Tab.4. Statisticky v¥znamny rozdil byl
zjistdn mezi 1. a 2. skupinou (p=0,03) a mezi 1. a 3. skupi-
nou {(p=0,01). Naopak bez statisticky vy¥znamného rozdilu
byly sledované veli¢iny v porovndvanych skupinich 2. a 3.
(p=N3).

Na zivér jsme provedli orientalni analyzu 47 nemocnych
s nizce malignimi lymfomy (31 nemocnych s folikuldrnim
lymfomem, § pacientit s lymfomem z malych lymfocyti,
5 nemocnych s tymfomem margindlni zény a 3 jedinci s lym-
foplazmocytarnim lymfomem). Medién IPI byl 2 (0-5), 18
nemacnych (40 %) mélo IPI 0 a [, 13 nemocnych (28 %) 2, 8
pacientG (17 %) pak 3 a hodnotu 4 nebo 5 mélo 7 nemocnych
(15 %). Z uvedené tabulky (Tab.5) je patrnd sniZujici se odez-
va nalécbu s rostouci hodnotou IPI. Pokud jsme hodnotili roz-
dily mezi skupinami s IP1 2 a 3, je zfejmé, Ze skupina s [P1 3
ma jednoznacné patnou prognodzu, kdeZto ve skupiné s IPI 2
je nutné zvaZit daldi prognostické faktory. Pokud jsme navic
porovnali medidny hodnot B2M a s-TK, pak tyto byly pro sku-
pinu s IPI 3 jednozna¢n& nepfizniv&jii (B2M 6.6 versus 2,8
mg/l, s-TK 100,0 versus [0,7 U/) stejné jako po€et nemoc-

120 g1 {75 versus 15 %).

Diskuze .
Moderni 1é¢ebné postupy vyrazné zménily prognézu nemoc-
nych s NHL. Nezanedbatelnou &ast jich dovedeme vylécit,
dal3i velké skupiné dovedeme vyrazné prodlouZit Zivot (OS),
dobu bez ptiznak nemoci (DFS) a vyrazn& zlepsit kvalitu
Zivota (1,6). Stangveni individudlni progndzy se stalo klio-
vym momentem v rozhodovani o vybéru adekvatniho léfeb-
ného piistupu. Nemocni s nizkym rizikem nedosaZeni remi-
se choroby, s pravdépodobnosti- dlouhodobého pieZiti
a eventuelné vyléfeni jejich NHL dostatecné profituji
z moderné vedené chemo- &i radioterapie. Velmi intenzivni
postupy jakoe je napfiklad vysoce ddvkovand chemoterapie
s podporou infiize autolognich kmenovych bunék by u nich
znamenaly neadekvaini riziko t€Zkych toxickych reakei. Nao-
pak nemocni $ vysokym rizikem choroby dosahuji pomoci
moderni konvenéni chemoterapie jen malého poctu kom-
ptetnich odpovédi a jejich median DFS a OS je krdiky. Unich
je potieba aplikovat dne3ni nejintenzivnéjsi metody 1€Cby
véetnd transplantaci kmenovych bunék, 1é¢by monoklonal-
nimi protildtkami, imunoterapie a dal3i nové, tfeba i experi-
mentilni postupy (12,13).

K pfijeti rozhodnuti o riziku pacienta nim slouZi celd plejada
tak zvanych prognostickych faktord, Ty riznym zpisobem
a 5 riznou vypovédni hodnotou odraZeji rizné rysy chovini
lymfomu, respektive ukazujf jak se choroba bude pravdépo-
dobné dile vyvijet. Prvnim ucelenym prognostickym systé-
mem pro agresivni NHL byl Prognosticky index navrZeny fran-
couzskou GELA skupinou pod vedenim B.Coiffiera v roce
1991. Ten hodnotil 4 parametry - masu lymfomu vétsi jak 10
cm, potet postiZenych extranoddlnich orgéanti ve vice jak 1 pfi-
padé, stidium T a IV a zvy$enou hladinu LDH - podle speci-
alni tabulky. Vznikly tak 3 trovné indexu, kaZda s odliSnym
3-letym pieZitim (5). Na tento projekt navazala skupina vede-
nd M.Shippovou, kterd zkompletovala data poskytnutd 16 insti-
tucemi a kooperativnimi skupinami z Evropy, USA a Kanady.
Na ziklad& rozboru 3273 nemocnych s agresivaimi NHL byla
vyClenéna skupina 5 nezdvislych prognostickych ukazatell
(vék, LDH, performance status, stddium a pocet postiZenych
extranoddlnich orgdnfy), ktera byla aplikovana na skupinu 2031
pacienti s dostupnymi kompletnimi daty. Byl vytvofen Mezi-
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narodni prognosticky index a véku pfizplsobeny IPI (pro
nemocné mladsi 60 let), jehoZ jednotlivé hladiny definovaly
skupiny nemocnych s rozdilnou pravdépodobnosti dosaZeni
kompletni remise, intervalu bez ndvratu choroby a celkového
pieZiti (12).

Prace 7 posledni doby prokazaly moZnou aplikovatelnost IPI
na viechny skupiny lymform, aviak také nutnost doplnéni pro-
gnostické stratifikace o dal3i ukazatele. V tomto sméru byly
intenzivné studovany B2M, s-TK, proliferaéni charakteristiky
lymfomovych elementii, hladiny nékterych interleukinil
a povrchovych molekul bunék NHL (2,3,7,8,9).

V nasi studii jsme ovéfovali aplikovatelnost f2M, s-TK a 1PI
(hodnoty v dobé& stanoveni diagnézy}) na nas soubor pacienth
s NHL riiznych histelogickych skupin se zamé&fenim na pocet
dosaZenych lé€ebnych odpovédi.

55 (53 %) nemocnych vykazovalo f2M=3,0 mg/l, tito nemoc-
ni méli celkove statisticky meni{ pocet dosaZenych CR a PR
choroby a vé&tsi poet NR, stejny zav&r mohl byt piijat pro sku-
pinu 53 (58 %) nemocnych s s-TK=13,5 U/

Prokdzali jsme ofekavané vyrazné rozdily lécebné odpoveédi mezi
skupinami s IPLO, | a3, respektive O, | a4, 5. Naopak nevy-
razny byl rozdil mezi skupinou IPI 3 aIPI 4, 5. Statisticky hra-
ni¢ni, a proto z hlediska dal3f analyzy zajimavy byl rozdil mezi
skupinami IP10, 1 a 2, a mezi IPI 2 a 3. Proto jsme ve skupiné
5 IPI 2 a 3 analyzovali hodnoty B2M a s-TK. V souboru s IP1 2
byl B2M=3,0 mg/l u 57 % nemocnych a s-TK 13,5 U/l u 58 %
pacientdl. Tito nemocni méli vy3$3i pravdépodobnost dosaZeni jen
PR nebo NR neZ nemocni s hodnotami pod tyto meze. Zvid3Ee
rozdily mezi hodnotami B2M zde dosahovaly statisticky velmi
vyrazné hladiny. Proto Ize f2M a v mendi mife i s-TK povaZo-
vat za velmi vyznamné (2 moZna nezivislé) faktory pfedpovédi
odpov&di na l6&¢bu ve skuping IP1 2.

Ve skupiné s IPI 3 mé&lo vy3&i hladinu 32M 84 % nemocnych
a vys8i s-TK 82 % jedinci. To spolu s analyzou odpovédi na
1é¢bu ukazuje na celkovou prognostickou nepfiznivost paci-
entl s [P1 3. '
Vyzkouseli jsme také aplikaci indexu LDH a B2M na skupinu
103 nemocnych s vySetfenymi ob&ma ukazateli. Pokud mél
pacient hodnotu obou dvou ukazatelll nizkou, pak ve véting
piipada dosahl kompletn] 1é¢ebné odpovédi, pii zvyseni jed-
noho ¢i obou faktorii se pomér obracel ve prospéch PR &i NR.
Statisticky rozdil byl dokumentovan pro srovnani prvni sku-
piny s ostatnimi dvéma podsoubory, rozdil mezi zbylymi dvé-
ma podsoubory navzijem nebyl prokdzin, coZ do ur€ité miry
limituje vyznam vypovédni hodnoty indexu LDH a p2M.
Pokud mizZeme hodnotit analyzu mensihe souboru nemocnych
s nizce malignimi lymfomy, pak rozbor nepfinesl Zadné pod-
statn&jii prekvapivé informace, které by se neshodovaly se
zavéry analyzy celého souboru. Snad jen, Ze v souhlase s lite-
rarnimi 0daji (3,9) se v nejvy88im riziku dle IP1 nalézd obec-
né mensi pocet nemocnych ne? v souborech s agresivnimi lym-
fomy, a naopak v&t&i podet nemocnych ma IPI 0 nebo | (viz
tab. 5). OvSem také pro tuto skupinu lymfoma miiZeme potvr-
dit prognostickou nepfiznivost skupiny nemocnych s IPI 3
anutnost doplnéni prognostické stratifikace nemocenych s niz-
§imi hodnotami IP1 pomocf dalSich ukazateld.

Z nasi prace vyplyva nasledujici:

1. Mezindrodni prognosticky index je standardnim prognos-
tickym modelem pro viechny histopatologicke skupiny NHL
s dobrou vypovédni hodnotou pfedpoveédi dosaZeni komplei-
ni 1é¢ebné odpovédi.

2. Skupina nemocnych s IPI 0 a | odpovida velmi dobfe na
podanou terapirssysokym procentem CR, kdeZto skupina
nemocnych s IP14 a 5 dosahuje CR jen vyjime&né a konvenéni
1&¢ba u ni vede k 1é€ebnému selhdani.

3. Podle na8ich zkuZenosti pacienti s NHL a IP1 3 majf velmi
vysokou pravdépodobnost dosaZeni jen PR nebo NR, o emz
sv&dei také vysoké hladiny f2M a s-TK nalezené u vice neZ
80 % jedincil. Tito nemocni by mé&li byt 1é¢ent protokolarné
chemoterapii pro vysoce rizikové nefnocné.



4. Velkou pozornost je tfeba vénovat nemocnym s IP12. V této
skupiné nemocnych existuji 2 podsoubory, které ize rozeznat
na zaklad€ analyzy dal$ich prognostickych faktori. Nemaocni
s B2M=3,0 mg/] (a v mendi mite i s-TK 2135 U/T) patfi k rizi-

kové podskupiné s Zastym selhanim 1éCby a nizkou pravdEpo-
dobnosti dosazeni CR.

Price by]arpodpoi-ena grantem IGA & 312/98/0425,
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