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Bevezetés: Szamos klinikai vizsgélat igazolta myeloma multiplexben a minimalis residualis betegség (MRD) prognosz-
tikai jelent&ségét.

Célkitiizés: A 2007 és 2017 kozott kezelt myelomds beteganyagunk feldolgozasa, els§ vonalban adott kezelés utdn,
aramlasos citometridval (FCM) meghatirozott MRD fiiggvényében.

Modszer: A fenti idészakban kezelt 107 betegbdl 56 esetben (medidn életkor: 68 év) tortént MRD-felmérés a kezelés
utdn. A kezelések 91%-dban bortezomibbazist indukcid, 50%-iban autolégesontvelS-transzplanticié (ASCT) is tor-
tént. MRD-meghatarozas: csontvel6i mintdbdl tortént FCM (az esetek tobbségében kérhdzunkban, BD FACScan,
3 szin, panel: CD38, CD138, CD19, CD45, CD56, CD28, CD117, cyKappa, cyLambda, 100 000 esemény). Sta-
tisztikai analizis: SPSS 13.0.

Eredmények: Az MRD-negativ (n = 22) betegek progressziomentes (PES) és teljes talélése (OS) is szignifikinsan
hosszabb az MRD-pozitiv (n = 34) betegekénél (PES medidn 54 vs. 22 hénap, p = 0,001, 5 éves talélés 79 vs. 21%,
p = 0,002). A komplett remissziéba (CR) keriilt betegcsoporton (n = 29) beliil is szignifikdnsan szétviltak a talélési
gorbék (MRD-negativ CR [n = 17] PES: 60 hénap, MRD-pozitiv CR [n = 12]: 21 hénap, p<0,001). MRD-negativ
»hagyon jé parcidlis remisszidban” (VGPR) (n = 5) hasonlé PES-t mértiink (54 hénap), mint MRD-negativ CR
esetén. ASCT-n dtesett, MRD-negativ betegeknél (n = 11) taldltuk a leghosszabb PES-t (68 hénap, p<0,001), mig a
transzplanticié utin MRD-pozitiv betegeknél (n = 18) hasonldan rovid (25 honapos) volt a PES, mint akiknél (n =
15) nem tortént transzplanticiod, és volt kimutathat6 residualis betegségiik (21 hénap). Multivarianciaanalizis (stadi-
um, citogenetikai rizikd, ASCT) alapjan is fiiggetlen prognosztikai faktor az MRD a PES és OS szempontjibol, nem
taldltunk azonban 6sszefiiggést az MRD és az aldbbi paraméterek kozott: stidium, citogenetikai rizikd, kezelési cik-
lusok szdma, ASCT.

Kovetkeztetés: A myeloma indukcids kezelését kovetSen elért valasz mélysége a talélés fiiggetlen prediktora. Indokolt
a laborvizsgalatok mellett meghatirozni a maradék betegség tomegét, és megfontolni a konszolidalé és/vagy fenn-
tarté kezelést MRD-pozitiv esetekben ASCT utan, MRD eradikalasara kell torekedni a kezelésre alkalmas betegeknél.
Orv Hetil. 2019; 160(13): 502-508.

Kulcsszavak: myeloma multiplex, minimélis residualis betegség, dramlasos citometria

Impact of minimal residual disease detection after treatment of multiple
myeloma

Introduction: Prognostic impact of the detection of minimal residual disease (MRD) in multiple myeloma (MM ) has
been confirmed in numerous studies.

Aim: Retrospective examination of our patient database (107 newly diagnosed multiple myelomas between 2007 and
2017). Flow cytometry (FCM) was performed as MRD assessment.

Method: MRD assessment was performed in 56 patients (median age: 68 years), after induction treatment of multiple
myeloma. The treatment contained bortezomib in 91%, autologous haematopoetic stem cell transplantation (ASCT)
was perfomed in 50%. MRD detection was performed on bone marrow samples, predominantly in our hospital (BD
FACScan, 3 colour, panel: CD38, CD138, CD19, CD45, CD56, CD28, CD117, cyKappa, cyLambda, 100 000
events). Statistical analysis: SPSS 13.0.
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Results: The progression-free survival (PES) and the overall survival (OS) were significantly longer in MRD negative
(n = 22) patients (PES: 54 months, OS: 79% after 5 years) than MRD positive patients (n = 34, PFS: 22 months, OS
21% after 5 years, p = 0.001). Patients achieving complete response (CR) (n = 29) have different PES (MRD negative
CR: 60 months, MRD positive CR: 21 months, p<0.001). Patents achiving MRD negative very good partial re-
sponse (n = 5) have similar PFS (54 months) as patients with MRD negative CR. The longest PFS (68 months) was
observed in MRD negative patients, after ASCT (n = 11), while the PES was significantly (p<0.001) shorter in pa-
tients who were MRD positive after ASCT (n = 18, PES: 25 months), similarly in MRD positive patients without
ASCT (n = 15, PES 21 months). Cox regression analysis (stage, cytogenetic risk, ASCT) confirmed that MRD is an
independent prognostic factor of PFS and OS. We did not find significant relationship between MRD and stage,
cytogenetic risk, number of treatment cycles, ASCT.

Conclusions: The depth of response after induction treatment of MM is an independent predictor of survival. MRD
assessment with FCM is recommended to define response. Consideration of maintenance treatment in MRD positive
patients and eradication of MRD are also recommended.

Keywords: multiple myeloma, minimal residual disease, flow cytometry
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Roviditések

ASCT = (autologous stem cell transplantation) autolégcsont-
vel6-transzplantiacio; ASO-PCR = (allele specific oligonucleo-
tide polymerase chain reaction) allélspecifikus oligonukleotid
polimeriz-lincreakcié; CR = (complete remission) komplett
remisszié; CT = (computed tomography) szamitégépes to-
mogrifia; ELFO = elektroforézis; FCM = (flow cytometry)
aramlasos citometria; FISH = fluoreszcens i sizu hibridizacio;
IMWG = (International Myeloma Working Group) Nemzet-
kozi Myeloma Munkacsoport; ISS = International Staging
System; MM = (multiple myeloma) myeloma multiplex; MRD
= (minimal residual disease) minimadlis residualis betegség;
MRI = (magnetic resonance imaging) magnesesrezonancia-
képalkotds; NGF = (next generation flow) 0 genericids dram-
ldsos citometria; NGS = (next generation sequencing) 4j gene-
riciés szekvendlds; OS = (overall survival) teljes talélés; PAD =
bortezomib + doxorubicin + dexametazon; PET = (positron-
emission tomography) pozitronemisszids tomografia; PES =
(progression-free survival) progresszibmentes talélés; PR =
(partial remission) parcidlis remisszié; Thal /Dex = thalidomid
+ dexametazon; VCD = bortezomib + ciklofoszfamid + dexa-
metazon; VD = bortezomib + dexametazon; VDT = bortezo-
mib + dexametazon + thalidomid; VGPR = (very good partial
remission) nagyon jé parcidlis remisszié; VMP = bortezomib +
melfalan + prednizolon

A myeloma multiplex (MM) rosszindulatd hematolégiai
megbetegedés, amelyet monoklondlis plazmasejtek
csontvelSi burjinzasa jellemez. Jelen tuddsunk szerint
gyogyithatatlan betegség, azonban az Gj antimyelomds
szerek, az autolégcsontvels-transzplantacié (ASCT) szé-
les kord alkalmazasa és a javulé szupportiv kezelések
mellett az utébbi évtizedekben a varhaté median talélés
(OS) jelentbsen javult, 18 hénaprol 72 hoénapra. Induk-
ciés kezelés utin az International Myeloma Working
Group (IMWG) kritériumai szerint (negativ szérum-

elektroforézis és immunfixacid, 5% alatti csontveldi plaz-
masejtarany) komplett remisszioba (CR) keriil betegek
arinya az 4j kezelések mellett 60%-ra emelkedett [1-3].
A terapia célja mar nem a betegség stabilizacidja és rovid
tava kontrollja, hanem a daganatos plazmasejtek minél
mélyebb eradikilasa a csontvel6bdl, és igy a hossza tal-
¢lés és a kés6bbiekben taldn a gyogyulds [2]. Az elmult
masfél évtizedben keriilt a figyelem kozéppontjiba a
MM kezelése utan elért minimdlis maradék vagy mini-
mélis mérheté betegség (minimal residual disease, MRD)
mérésének jelentésége; az ebben a témaban megjelent
publikiciok szdma exponencidlisan emelkedik (1. 4bra).
Szamos klinikai vizsgilat igazolta, hogy a mélyebb te-
rapids valasz, MRD-eradikici6 a progresszidbmentes és
teljes talélést is szignifikinsan javitotta. Egy 2017-ben
publikilt metaanalizis [4] szerint, melyben 1273 beteg
adatait dolgoztik fel, az MRD-negativ betegek progresz-
sziomentes (PFS: 54 hénap) és teljes (OS: 98 honap) tal-
élése is szignifikinsan jobb volt az MRD-pozitiv betegek
talélési eredményeinél (PES: 26 hénap, OS: 82 hoénap).
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Az MRD folyamatos viltozé, kiilonbozé mélységek-
ben vizsgalhaté paraméter. Egy tanulmany szerint a ma-
radék myelomasejtek szdimdban tortént minden egyes
log-redukci6 egy évvel megnydjtja a beteg varhat6 tal-
élését [5]. A minimalis residualis betegség mérésére je-
lenleg hirom moédszer dll rendelkezésre myelomaban:
dramldsos citometria (FCM), allélspecifikus oligonukleo-
tid polimeraz-lancreakcié (ASO-PCR) és az 4j generdci-
6s szekvenalds (NGS). Ezen moédszerek el6nyeit, hatra-
nyait foglalja 6ssze az 1. tablazat [6].

1. tiblazat | Az MRD-meghatirozisra hasznalt médszerek dsszehasonlitisa
FCM (28 szin) ASO-PCR NGS

Alkalmazhat6 ~100% 60-70% ~90%

Hozzitérhet8ség  Széles korben  Kozepes Limitélt

Diagnosztikus Nem kell Feltétlenil Feltétlentil

minta sziikséges-e?

IdGigény 2-3 6ra >5 nap >7 nap

Ar ~350 USD ~500 USD ~700 USD

Szenzitivits 10-° 10-°-10"° 10°¢

Friss minta Sziikséges Nem Nem

sziikséges sziikséges

Magyarorszagon jelenleg az dramldsos citometria ér-
hetd el széles korben erre a célra.

A Kklasszikus prognosztikai markerek és az MRD
egyiittes értékelését jOl szemlélteti Pasva és mtsai mun-
kdja [7], melyben a fluoreszcens iz sitw hibridizicio
(FISH) és az MRD alapjan hirom, prognosztikailag jol
elkiloniild csoportba osztottik az ASCT utin CR-ba ke-
ritlt betegeket. J6 prognézisi (MRD-negativ és FISH
standard rizik6ji) betegek PES-e 83 hoénap, a kozepes
prognézis (MRD-pozitiv vagy FISH kedvezGtlen) ese-
tén 26 hénap, nagy riziké (MRD-pozitiv és FISH kedve-
zGtlen) esetén pedig 6 honapnak bizonyult.

Betegek és modszer

A 2007. janudr 1. és 2016. december 31. kozott kérha-
zunkban Gjonnan felismert myeloma multiplex miatt ke-
zelt betegek adatainak retrospektiv feldolgozdsa tortént,
az els6 vonalban alkalmazott kezelés utin meghatirozott
MRD fiiggvényében.

A fenti id8szakban 107, jonnan diagnosztizalt myelo-
ma multiplex miatt kezdtiink kezelést.

Az éves medidn incidencia 10,7, emelkedd tendencia-
val (2. 4bra). Ezen 107 betegbdl 56 esetben tortént az
indukcids kezelés végén, csontvelGi mintabol aramlisos
citometria és MRD-vizsgilat.

Az alabbiakban ezen 56 beteg adatait ismertetjiik.

A betegek medidn életkora 68 év volt, a férfi-ndi arany
(48 :52) enyhe ndéi talsulyt mutatott. A betegek tobb-
sége (64%) az International Staging System (ISS) szerint
elérehaladott (3.) stddiumt volt, a 2. stidiumban 23%,
az 1. stdidiumban 13% keriilt felismerésre. Plazmasejtes
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2. ibra Az tjonnan felismert, myeloma multiplexben szenvedd betegek

szdma évente

leukaemia 3%-ban fordult el8. A diagnéziskor vett csont-
vel6ben a plazmasejtek medidn arinya 60%-nak bizo-
nyult.

Az 56 betegbdl 44 esetben tortént a diagnoéziskor vett
csontvel6i mintabdl interfizis-FISH a Semmelweis
Egyetem I. Patoldgiai Intézetében; a vizsgalatok ered-
ményeit foglalja 6ssze a 3. dbra.

A betegek tobbsége (77%) a FISH alapjan standard
rizik6ja (negativ, hyperdiploid, t(11;14) transzlokicid);

t(4;14)

1g amp + t(4;14)

5%
1g amp + egyéb
4%

1qgamp
7%

Hyperdiploid
16%
3. 4bra | A FISH-credményck megoszlisa (n = 44)
ThaI/Dex Kemoterapia
4% 4 5%
2% \\\l
4. ibra A betegek megoszldsa az indukcids kezelések szerint (n = 56)

PAD = bortezomib + doxorubicin + dexametazon; Thal/Dex =
thalidomid + dexametazon; VCD = bortezomib + ciklofoszfa-
mid + dexametazon; VD = bortezomib + dexametazon; VDT =
bortezomib + dexametazon + thalidomid; VMP = bortezomib +
melfalan + prednizolon
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kedvezétlen citogenetikai eltérés (1q amplifikicio,
t(4;14) transzlokicié) 23%-ban fordult el6.

A kezelés dontSen (91%) bortezomibbazist indukcids
kezelés (4. abra).

Fiatal (70 év alatti) myelomas betegek indukcios keze-
lésének része az autoldgcsontvelS-transzplantacid s,
amely a vizsgilt betegek 50%-aban tortént meg.

A terdpids valasz felmérése soran minden vizsgilt be-
tegnél szérumelektroforézis, immunfixici6 mellett
csontvelS-biopszia, hisztolégia és immunhisztokémiai
vizsgilat tortént. A terdpids vilaszt az IMWG- (2016)
kritériumok szerint allapitottuk meg [6]: komplett re-
misszié (negativ immunfixacié, <5% csontvelSi plaz-
masejtarany), nagyon jé parcidlis remissziéo (negativ
ELFO mellett immunfixiciéval detektilhaté M-protein
vagy M-protein >90%-o0s csokkenése), parcidlis remisszié
(M-protein és/vagy csontvel6i plazmasejtarany >50%-os
csokkenése). A vizelet-ELFO ¢és immunfixicié, a szé-
rum-szabadkonnytilanc aranydnak meghatdrozasa a vizs-
galt id6tartamban nem volt minden betegilinknél elér-
hetd.

Az MRD vizsgilata dontGen (84%) kérhdzunkban
tortént, BD FACScan citométerrel, 3 szinnel jelolve,
100 000 eseményt analizilva. A betegek egy kisebb ha-
nyadaban (a transzplanticién atesett, ASCT el6tt még
MRD-pozitiv betegeknél) a transzplanticié utani 100.
napon Pécsett tortént csontvelGvizsgalat és dramlasos ci-
tometria eredményét (PTE Pathologiai Intézet) vettiik
figyelembe. Az alkalmazott moddszerek Osszefoglaldsat
mutatja a 2. tablazat.

A statisztikai szamitdsokat SPSS 13.0 szoftverrel (SPSS
Inc., Chicago, IL, Egyesiilt Allamok) végeztiik. Kaplan—
Meier-téle talélési gorbéket készitettlink, a talélésialcso-
port-analiziseknél log-rank tesztet alkalmaztunk. Cox-
regressziét szamoltunk a multivarianciaanalizis sordn, a

2. tablazat | MRD-meghatirozisra alkalmazott mddszerek

A mérés helyszine Szombathely Pécs
(ASCT uténi 100.
nap)

A vizsgalatok szdma | n =47 n=9

Az dramldsos
citométer gyartma-
nya, a lézerek szima

2007.01.-2016. 12.:

BD FACScan
3 szin

2007. 01.-2008:
Partec, CyFlow
Space, 5 szin
2008-2016. dec.:
Beckman Coulter
Navios, 8 szin

Immunpanel CD38, 138, 19,45, CD38,138,19, 45,
56, 28,117, 56 (Partec)
cykappa, cylambda CD38, 138, 19, 45,
(3 cs6) 56, 117, 20, Syto41

(Beckman Coulter)

Az analizélt 100 000 ~300 000

események szima

Szenzitivitds 107 10+
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kereszttabldk értékelésekor pedig Pearson-féle khi-négy-
zet-probat alkalmaztunk. Az alcsoport-analizisek esetén
az alacsony esetszdm a statisztikai értékelést korlitozza.

Eredmények

A teljes beteganyagon (n = 56) mért progressziomentes
talélés medidnja (PES) 32 hoénap, a teljes talélés median-
ja (OS) 53 hénap. Az 56 betegbdl 22 (39%) beteg bizo-
nyult MRD-negativnak a kezelés végén. Ezen betegek
progressziomentes (median: 54 hénap) és teljes talélése
(a medidnt nem érték el) is szignifikinsan (p<0,01, log-
rank) hosszabbnak bizonyult, mint a MRD-pozitiv bete-
geknél mért PES (medidn: 22 honap) és OS (median: 44
hénap). Ot év utin az MRD-negativ betegek 79%-a, az
MRD-pozitiv betegek 21%-a van életben (5. és 6. dbra).
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6. abra | Teljes talélés (honapok)
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Az IMWG-kritériumok szerint komplett remisszidba
kerilt (ELFO, immunfixicié negativ, <5% csontvel6i
plazmasejt) 29 beteg (52%). Ezen betegek talélése is je-
lentSsen kiilonbozott: MRD-negativ CR-ban szignifi-
kdnsan hosszabb PES-t (mediin: 60 honap) és OS-t (a
mediant nem érték el) figyelhettiink meg, mint azoknal,
akiknek a kezelés végén FCM-val még volt kimutathato
koéros plazmasejt a csontvel6ben (PFS median: 21 ho-
nap, OS median: 38 honap) (7. és 8. abra).

Azon néhiny betegnek (n = 5), akiknél a kezelés vé-
gén még volt kimutathat6 paraprotein, de MRD-nega-
tivnak bizonyultak (MRD-neg. VGPR), a PES-e (medi-
an: 54 hoénap) hasonld volt, mint MRD-neg. CR-ban
(n = 17, PES median: 60 honap); az OS mediint nem
érték el. Az MRD-pozitiv betegek talélési gorbéi az
IMWG-statusztél (MRD-poz. CR: n = 12, MRD-poz.
PR: n = 22) fiiggetleniil egyarant kedvez4tleniil alakul-
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tak (PES mediin: 21, illetve 25 honap, OS mediin: 38,
illetve 44 hénap) (9. és 10. abra).

A leghosszabb progresszidémentes talélést a transz-
plantacién atesett, MRD-negativ (n = 11) betegeknél
mértiik (PES mediin: 68 hénap, p<0,001), transzplanti-
ci6 nélkiil az MRD-negativ betegek (n = 11) progresszi-
6ja joval kordbban jelentkezett (PFS medidn: 32 hénap).
Az MRD-pozitiv betegek (ASCT tortént, MRD-poz.:
n =18, ASCT nem tortént, MRD-poz.: n = 16) tobbsé-
ge két év utdn progressziot mutatott (PES median: 25,
illetve 21 hénap). A betegek teljes talélése az elsS re-
misszi6 id6tartamaval szoros Osszefiiggést mutatott (11.
és 12. abra).

A bevezetSben emlitett modell [7] alapjan megvizs-
galtuk, hogy a citogenetikai (FISH-) riziké és az MRD
egyiittes értékelése beteganyagunkban mennyire volt
prognosztikai szempontbdl reprodukilhaté. MRD-ne-
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10. ibra | MRD, IMWG szerinti OS (hénap)
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gativ és FISH alapjin standard rizikéja betegek (n = 16)
esetén jelentésen hosszabb PES-t mértiink (medidn: 47
hénap), MRD-pozitiv vagy kedvezStlen FISH-betegcso-
portban (n = 20) a PES rovidebb (median: 25 hénap);
MRD-pozitiv és kedvezétlen FISH (n = 6) mellett fi-
gyeltiilk meg a legrovidebb (medidn: 22 hénap) PES-t
(13. dbra).

A kiindulasi stidium (ISS-1, -2, -3), citogenetikai rizi-
ké (FISH standard, kedvezdtlen) és transzplanticid
(ASCT tortént, nem tortént) paraméterekkel multivari-
anciaanalizist (Cox-regresszio) végezve az MRD fiigget-
len prognosztikai faktornak bizonyult a PES (p = 0,001,
hazard ratio = 4,85) és OS (p = 0,042, hazard ratio =
3,966) vonatkozdisiban egyarant.

Megvizsgaltuk, hogy a kiinduldsi betegség tOmege
(ISS-stddium), a citogenetikai riziké (FISH), illetve az
alkalmazott indukciés kezelés tipusa, a ciklusok szama és
a transzplanticié mennyire befolyisolta az MRD-eradi-
kacié sikerességét. Beteganyagunkban nem taldltunk
szignifikdns Osszefiiggést a fenti paraméterek és az MRD-
eredmények kozott (khi-négyzet-proba).

Megbeszélés

Beteganyagunk vizsgilata alapjin — az irodalmi adatok-
kal egybehangzdan — megallapithatjuk, hogy myeloma
multiplexben az elsé remisszié idGtartama és a talélés
szoros Osszefliggést mutat az indukcids kezelés utan el-
ért valasz mélységével.

A terapias valasz pontos felméréséhez hozzatartozik a
szérum-ELFO, az immunfixacié, a szabadkonnytlinc-
arany és a csontveld szovettani vizsgilatain kiviill az MRD
meghatirozasa, mely hazinkban is elterjedében van, és
tovabbi fejlesztést, standardizaciot igényel [8].

Nemzetkozi ajanlasok [6, 9-11] szerint MRD-negativ
a minta, ha az 4j genericiés dramlasos citometridval, az
EuroFlow irdnyelvei szerint végezve a vizsgilatot 10°
csontvelSi magvas sejtb4l nem mutathaté ki kéros feno-
tipusa plazmasejt. A vizsgilat standardizalasa és a szenzi-
tivitds fokozdsa érdekében a Floves-Montero és mitsai dltal
kidolgozott médszer [12] szerint végzett Gj generacids
aramldsos citometria (NGF) érzékenysége (10°) megko-
zeliti az Gj generdcids szekvendlds érzékenységét. A meg-
hatdrozott antitestpanellel (2 cs6ben, 8 szinnel, 12
marker), agynevezett bulk-lysis utin 107 csontveldi scj-
tet analizdlva érhetd el a fenti szenzitivitas. A dolgozat-
ban bemutatott médszer elmarad a jelenlegi kovetelmé-
nyektdl (szenzitivitdas 1073), kérhdzunkban azonban ez
tobb mint egy évtizede a rutin klinikai munka sordn vég-
zett vizsgilat, melynek korlatait ismerve is megallapitha-
t6, hogy alkalmas a maradék betegség kimutatisara és a
varhat6 prognoézis becslésére. 2017-t6l a mddszer szen-
zitivitdsa tovabb javult kérhdzunkban is az 0 citométer
(FACSCanto 11, 8 szin) haszndlatival, igy a tovabbiak-
ban mar a jelenlegi ajanldsok szerint vizsgalhatjuk az
MRD-t.
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Az indukciés kezelés végén mért MRD a progresszio-
mentes és teljes talélés fiiggetlen és legfontosabb predik-
tora. A kozeljovében az MRD-negativ allapot elérése
lehet majd az egyik legfontosabb terapias cél, mert a
hosszabb talélés mellett az els§ remisszié idGtartama
(kezelési sziinet) a betegek életminGségét is alapvetSen
meghatirozza.

A gocos csontveldi infiltracié miatt el6fordulhat, hogy
a csontvelSi mintavétel nem reprezentativ, ezért a terdpi-
as valasz felmérése soran a negativ MRD-eredményt ér-
demes konfirmalni PET/CT-vel vagy a korhidzunkban
szintén évek 6Ota elérhetd diffuzidstlyozott MRI-vel [13]
vagy a két vizsgilat elényeit egyesit6 PET/MRI-vel
[14].

Az irodalmi adatokkal [15] megegyez&en azt talaltuk,
hogy paraprotein kimutathaté lehet MRD-negativ bete-
geknél is, akiknél a kimenetel hasonldéan kedvezd, mint
akik MRD-negativ komplett remissziéba keriiltek. En-
nek oka lehet az elhtiz6dé paraproteinclearance.

Az MRD-negativ betegek koziil a transzplanticié utin
észlelt, jelent6sen hosszabb remisszié valdszintleg az al-
kalmazott médszer detektdlasi hatira (1073) alatt elért
mélyebb vilasz eredménye.

A prognézis megitélésekor a klasszikus prognosztikai
markereket (példaul FISH) és a kezelés végén meghata-
rozott MRD-t egyiittesen kell értékelni.

Indukcids kezelés végén kimutathaté MRD esetén a
korai relapsus veszélye miatt megfontolandé a konszoli-
dil6 és/vagy fenntartéd kezelés, komplett remisszié ese-
tén is.

Anyagi tamogatds: A kézlemény megirdsa anyagi timo-
gatisban nem részesiilt.

Szerzoi munkamegosztas: Sz. T.: Adatgydjtés, feldolgo-
z4s, statisztikai szamitdsok elvégzése, a kozlemény meg-
frasa. P. M.: Aramlésos citometriai mérések, adatszolgal-
tatds, szakmai tanacsadds. Sz. Zs.: Adatgydjtés. K. L., K.
B.: Aramlasos citometriai mérések. P. G.: FISH-vizsgila-
tok. I. J. L.: Adatszolgaltatds, szakmai tandcsadds. A koz-
lemény végleges viltozatit valamennyi szerzé elolvasta
és jovahagyta.

Erdekeltségek: A szerzéknek nincsenek érdekeltségeik.
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