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Abstrakt disertacni prace

Chronickd lymfocytdrni leukémie (CLL) je spojena svyznamnym kombinovanym
imunodeficitem. Mezi nejdllezitéjsi defekty patfi hypogamaglobulinémie a zmény
absolutniho a relativniho poctu lymfocytarnich populaci a subpopulaci. Disledkem téchto
zmén mulze byt vyssi frekvence infekci a progrese choroby samotné. Dopad
chemoimunoterapie (CHIT) na koncentrace imunoglobulin( (Ig) a populace lymfocytd nebyl
dosud dostatecné prozkouman. V ramci disertacni prace byly analyzovany koncentrace Ig a
metodou prltokové cytometrie populace lymfocytd u 45 nemocnych s neaktivni CLL a 90
nemocnych s progredujici CLL indikovanou k lé¢bé. U 58 nemocnych byl hodnocen vliv 1. linie
l[écby pomoci CHIT. Pro vysetteni populaci lymfocytl byl k dispozici soubor 34 zdravych
kontrol. Pacienti s progredujici chorobou méli vyznamné nizsi koncentrace vsech ttid a podtfid
Ig, neZ pacienti s neaktivni chorobou: IgG, median 6,96 vs. 9,86 g/l, p=0,0001; IgA, median 0,63
vs. 1,53 g/l, p<0,0001; IgM, median 0,36 vs. 0,57 g/I, p=0,0035. Po |écbé se median IgA zvysil
20,59 g/l na 0,74 g/l (p=0,0031). Koncentrace ostatnich tfid a podtfid Ig se vyznamné
nezménily. Nizsi koncentrace IgG2 u nemocnych s progredujici CLL byla asociovdna s kratSim
celkovym prezitim (p=0,043) a byl patrny trend ke kratSimu ¢asu do prvni [é¢by u nemocnych
s neaktivni CLL s nizsi koncentraci IgA2 (p=0,056). Mezi nemocnymi s progredujici chorobou
méli ti s nepfiznivymi prognostickymi znaky (nemutovanymi IGHV, mutaci TP53, deleci 11q,
nebo 17p) vyssi koncentrace nékterych tfid a podtrid Ig.

Pacienti s CLL méli ve srovnani s kontrolami vyssi pocty vétSiny analyzovanych bunécnych
populaci. U progredujici CLL byl ve srovnani s neaktivni patrny dal$i ndrlst poctl vétsSiny
populaci s vyjimkou relativniho poctu naivnich T-lymfocytl (T-ly). Po Ié¢bé doslo k dalSimu
poklesu relativniho poctu naivnich T-ly, naopak se zvysil pocet efektorovych pamétovych T-ly
(TEM). U pacientl s neaktivni chorobou byl vyssi relativni pocet naivnich CD4* T-ly (p=0,0026)
a naivnich CD8* T-ly (p=0,023) asociovan s delSim ¢asem do prvni IéCby. Vyssi absolutni pocet
CD4* centralnich pamétovych T-ly (TCM) (p=0,027) a TEM (p=0,003) a vyssi relativni pocet
CD4* TEM (p=0,0047) byly spojeny s kratSim ¢asem do prvni |éCby. U Ié¢enych nemocnych byl
zvySeny absolutni pocet regulacnich T-ly asociovan s kratSim ¢asem do dalsi 1éCby (p=0,042) a
zvySeny absolutni pocet CD4* TCM s krat$im ¢asem do dalsi |é€by (p=0,035) i kratSim celkovym
prezitim (p=0,041). Na rozdil od koncentraci Ig méli pacienti s nepfiznivymi prognostickymi
znaky zmény lymfocytdrnich populaci odpovidajici progredujicimu onemocnéni.



