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Fenntarto kezelési modok
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A fenntartd kezelésmddok elsGsorban a gyermekkori akut lymphoid leukaemidban voltak dltalinosak, felngttkorban
ritkibbak. Fokozatosan alakultak ki fenntarté kezelési médok néhany felnéttkori hematolégiai betegségben, példaul
néhdny lymphomdban - példdul follicularis lymphoma, kopenysejtes lymphoma —, s az elmalt években a myeloma
fenntart6 kezelése egyre jelent&sebb teret nyert. Mdra egyre tobb onkohematoldgiai entitds fenntart6 kezelése egyre
er6s0dé tendencia, sokszor a kezdetben csak az indukcids vagy relapsusos esetekben hatékonynak bizonyulé kis mo-
lekuldk elétérbe keriilése varhaté fenntartd készitményként is. Myelomaban a prognézisfiiggs fenntarté kezelési
moéd, mely gyakran akdr a visszaesésig tart, mara minden nemzetkozi és komolyabb ajanlds része. Az elmult években
megjelentek fenntartd kezelési modok a felnéttkori akut myeloid leukaemiaban is, teljesen 4j elemként akar transz-
plantaciot koveten, akdr a nélkiil. Megvéltozott az a szemlélet, hogy egy nehéz kemoterdpia vagy éppen a csontvels-
attiltetés azért is jO, mert utana kezelésmentessé valhat a betegek talnyomo része. Fontos az is, hogy a fenntarté ke-
zelés ne legyen megterheld, ne kelljen tdl sok idSt a korhazban tolteni, minél inkdabb egyszert, akdr tablettds formdja
lehessen. Vannak tendencidk arra, hogy az indukcié, a konszolidicié és a fenntartd kezelés (példdul a myeloma egyes
esetei) egyre inkdbb kontinuumot képezzenek.

Orv Hetil. 2020; 161(38): 1623-1628.

Kulcsszavak: konszolidicio, fenntartd kezelés, leukaemia, lymphoma, myeloma

Maintenance therapy in malignant oncohematology, recent advances, evolving
concepts

Maintenance therapy has been the strong and standard element of many acute lymphoblastic leukaemia protocols,
used much less frequently and systematically in adult oncohematological disorders. The first adult maintenance ef-
forts appeared in follicular and mantle cell lymphoma (mostly monoclonal antibody based), along with an early
maintenance effort to prolong the plateau phase of myeloma. For the time being, after a long debate, the prognosis-
dependent type of consolidation and maintenance became — sometimes until relapse — the standard approach in
myeloma patients. The so-called small molecules, which turned out to be effective as induction and relapse agents,
are continuously moving toward maintenance settings. Moreover, maintenance efforts seem to be more and more
considered and used in transplanted or some non-transplanted acute myeloid leukaemia patients as well. Neverthe-
less, maintenance should be patient-friendly, easy to use (e.g., tablets) by enabling short outpatient office time, done
not very frequently, and as much quality-of-life-based as possible.
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Roviditések madott antigénrégié dltalinosan elterjedt terminolégidja);
AML = akut myeloid leukaemia; ARA-C = (arabinosylcytosine) | FLT; = (fms-like tyrosine kinase 3) fms-szer( tirozin-kindz-3;
citozin-arabinozid; CD = (clusters of differentiation) differen- | GVH = (graft versus host discase) graft versus host betegség;
cidcids klaszter (a monoklondlis antitest dltal felismert vagy td- | JAK2 = Janus-kindz-2; MP = a melfalan- és prednizolonalapa,
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inkabb torténeti jelentSségli indukcids kezelés roviditése mye-
lomdban; MRD = (minimal residual disease) minimalis rezidu-
ilis betegség

Bevezetés, fogalmak

A fenntarté kezelés a rosszindulata vérképzs szervi be-
tegségek korében a legmarkinsabban a gyermekkori
akut lymphoid leukaemia kezelésében és ellitisiban je-
lent meg. Ez indukcids, konszolidiciés és fenntartd fa-
zisra oszlott, illetve oszthat6. Ez a fenntarté fizisban a
mir elért eredmények megtartisat, a visszaesés megels-
zését szolgalta. Ezt kovetSen terjedt el egyre inkdbb és
egyre tobb betegség kezelésében az indukcidt kovetsd
konszolidacios kezelési mod is, melyet a fenntart6 keze-
1és kovet. Ezek elsésorban azokban a betegségekben vol-
tak hagyomanyosan erételjesek és nagy fontossaguak,
amelyekben a konszolidaci6é és/vagy fenntartd kezelés
nélkil a betegség teljes gydgyuliasa nem volt varhato,
visszaeséssel kellett szimolni. Az évek soran egyre viligo-
sabb4d valt a definicié, hogy a konszolidacios kezelés az
elért remisszié minGségét, mélységét tovabb bdviti, javit-
ja, elérheti a minimalis rezidualis betegség (MRD-) ne-
gativitast, a fenntartd kezelés pedig dontSen a mir az
indukcidval vagy konszolidaciéval elért remissziés min6-
ség minél tovabbi vagy végleges meglrzését célozza
meg. A nagy intenzitast kemoterapids és transzplantaci-
0s felnGttkori esetekben évtizedeken at ritka volt a fenn-
tarté kezelés, mondvian, a nagy terapias 1épések utin az
az elény, hogy nem kell tovabbi kezelésekre jarni. Ez a
helyzet mara megvaltozott, és kideriilt, hogy sziikség le-
het nagyon sok rosszindulatd vérképzdé betegségben
konszolidiciés vagy konszolidicié nélkiili fenntarté ke-
zelésre. Ezt nagyban megkonnyitette, hogy a fenntartd
kezelési modok egyre inkiabb tgy oldhatok meg, hogy
azok kevés kontaktid6t ¢s megterhelést jelentsenck az
érintett betegek szdmara. Mdara néhiny betegségben —
mint példaul az idéskori myeloma — az indukcids, kon-
szoliddcios és fenntartd kezelés nem feltétlentil valik mar
élesen kiilon, akar funkcionalis egységként, egyfajta kon-
tinuumként is kezelhetd. Az 6sszefoglald kozlemény at-
tekinti a legfontosabb felndttkori rosszindulat vérképzé
szervi betegségekben ajanlott fenntarté kezeléseket, il-
letve azok viszonyat a megel6z6 vagy konszolidacios ke-
zelésmodokhoz.

Myeloma multiplex

Evtizedekkel ezel6tt az MP- (melfalan, prednizolon, cik-
likusan, per os) protokollal nem volt elérheté érdemi re-
misszio, csak agynevezett platofizis, amely igazabol nem
volt hosszt idGtartamu, de néhdny hoénap talélés ered-
ményt taldn igy is el lehetett érni. Ezt a platéfazist akko-
riban prébdltuk megnytjtani, kezdetben leginkdbb in-
terferonkészitmények alkalmazisaval. Az interferonok
nagyon hatékonyak is tudtak lenni, de ez csak az esetek
legfeljebb egyharmaddban volt meggy6z6 [1]. Ambu-

ldnsan jol alkalmazhaté volt, heti 2—3 subcutan injekci6,
és persze a tipikus mellékhatasokkal, 1az, izomfajdalom.
Kezdetben azt hittiik, hogy azok a myelomasok profital-
nak ebbdl az interferonalkalmazasbol, akiknél van ilyen
mellékhatas is, illetve megjelentek molekuldris modsze-
rek is annak prognosztizalasira, hogy az interferon fenn-
tartd kezelés hatékony lesz-e. Késobb kideriilt, egyik
modszer sem felelt meg igazan az elvarasoknak. fgy méara
az interferonkezelés visszaszorult, vagy csak kivételes
esetekben jon szamitasba [1]; biztosan nem alkalmazha-
t6 allogén transzplanticié utin, illetve a vesemitikodés
olyan zavaraban, amely nagy fehérjetiritéssel jar, tovabba
szervtranszplantalt betegekben sem.

A myeloma torténetében a masodik nagy fenntartd
kezelési éra a zommel francia adatok alapjan meginditott
talidomid fenntarté kezelés volt [1, 2]. Ezt elsGsorban
autolog transzplanticié utan adtak. Hatékony volt a be-
tegek egy csoportjaban, de az is kidertilt, hogy a 4/14
transzlokacié esetén, ha kialakult visszaesés, akkor az
— az akkori terdpidval — gyakran refrakternek bizonyult.
Igy méra a talidomid kivonult a myeloma fenntarté keze-
lési arzendlbol. A proteaszomagatlok (klasszikusan a
bortezomib) — kiilondsen a p53-pozitiv myelomdikban
adva — is hatékony eszk6zok, melyek javaslata a myeloma
genetikai altipusdnak figyelembevételével ma is él, akar a
relapsusig [2, 3]. Persze modernebb készitmények, tab-
lettdk is rendelkezésre allnak, példdul az ixazomib mel-
lett ez a kezelésmdd sokkal konnyebben illeszthetd a jo
mindségl életvitelhez. Id6kozben olasz adatok azt mu-
tattak, hogy az autoldg transzplantacié utan adott 2-3
ciklus indukcios tipusa kezelés ismétlése, azaz konszoli-
déci6 alkalmazisa 10-15%-ot mélyit a remisszié minésé-
gén [2, 3]. Ezt kovetSen adtak lenalidomidot. A stan-
dard prognézisi myeloma fenntarté kezelésében ma
val6ban meghatiarozo a lenalidomid alkalmazasa; francia
ajanlasok eredetileg 2 évet javasoltak, mig az Gjabb ajan-
lasok akar a relapsusig alkalmazzik — a leggyakoribb do-
zis napi 10 mg 21 napig, 10 nap sziinet, majd Gjabb cik-
lus indul. A lenalidomid fenntart6 kezelés utani relapsus
hatékonyan kezelhetd, persze elsGsorban az innovativ
antimyelomas készitményekre timaszkodva [1]. A lenali-
domid fenntarté kezelés ismert médon okozhatja a ma-
sodlagos malignitas szambeli novekedését, kb. 10 000
betegév/16 szamban. Ezek elsGsorban bér-, tids-, mye-
lodysplasia; ennek kockazata fiigg a beteg életkoratol és
a megel6z4 alkilalokezelésektdl is [3]. A kezelés egyér-
telmtien hatékony, a masodlagos tumor veszélye alul-
mulja a relapsusmegel6z6 hatékonysagot. Ennek ellené-
re minden egyes esetben egyedileg kell eldonteni, hogy a
ténylegesen nem megterhelS tablettds kezelési modot
tudjuk valasztani, az elényok és kockazatok ismeretében,
a beteggel egyeztetve, kinél alkalmazzuk, s meddig. A
nemzetkozi torekvés az, hogy lenalidomid fenntarté ke-
zelés torténjen, lehetSleg mindenkinél, akar transzplan-
taciot kovetden, akar transzplantacié nélkil elért remisz-
szi6 fenntartisiban. A lenalidomid és masodik tumor
Osszefliggése vezetett oda, hogy elsGsorban az Egyesiilt
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Allamokban, de most méar Eurépiban is az iddskori
myeloméasok indukcids kezelésébdl a melfalanalapa in-
dukci6 helyett modern tripletek keriilnek be az induk-
ciéba. A 80 év koriili vagy nagyon fragilis biologiai alla-
poti betegek kezelése egészen sajatos: az indukcid
lenalidomid ¢és dexametazon kombinaci6ja, melybdl a
dexametazon dézisa egyre csokken, majd elmarad, és
megmarad folytatasként a lenalidomid egyediil. Ez eset-
ben tehit tényleg egybeolvad az indukcid, a konszolida-
ci6 és a fenntartd kezelés. Altalinossagban megallapit-
hat6, hogy a modern indukciés kezelésmodok, a
transzplanticid, a konszolidacié és a fenntarté kezelés
szemlélete funkcionalis, egymastol fliggs egységet ké-
pez, s egyre inkabb tényezd az, hogy milyen indukcid
utan alkalmazhaté hatékony fenntartd kezelés. Teljesen
dltaldnos az, hogy akinél csak lehet, torténjen fenntartd
kezelés, életkoratol, bioldgiai dllapotatdl fiiggben persze
finoman moédositva, de lehetSleg tartdsan a visszaesésig.
Ez azért is lehetséges, mert az 0j refrakter myelomads
kombindciok wjabb, akar 40-50 hénapos tiinetmentes
id6szakot érhetnek el a lenalidomid fenntarté kezelés
utdn is, igy nem rontjak a visszaesés kialakult helyzetben
a betegség tovabbi javitasinak lehetSségeit [1-3].

Anti-CD20- (dontoen rituximab-) alapn,
tlletve innovativ fenntarto tevapiik
lymphomakban

Follicularis lymphomaban terjedt el legelészor a havi
rendszerességl rituximab-, anti-CD20-alapt fenntarté
terapia. Ennek megitélése nagyon pozitiv volt — példaul
a hazai HUSOM-tanulmdny eredményei alapjan [4]:
megnyujtotta a progressziomentes talélést, késleltette a
visszaesést —, de nem ennyire egyértelmtek a teljes tal-
¢élés megnyujtasara vonatkozé adatok. Nem kevés a mel-
lékhatas, alacsony az immunglobulinszint, tobb a léguti
hurut, idénként alacsony a fehérvérsejtszam. Kisebb
mértékben csokken az influenza-védGoltis hatékonysi-
ga, s kifejezetten romlik a tokos Gram-pozitiv baktériu-
mok elleni vakcinaci6 effektivitasa is. Az MRD-vizsgala-
tok koraban, idGszakdban a felfogas ugyis valtozhat,
hogy amig ez negativ, nem feltétlenil sziikséges fenntar-
té kezelés, de amint eltérés jelentkezik, az anti-CD20-
monoterapia késleltetheti a klinikai visszaesés kialakula-
sat [5]. Az elmult években szimos kis molekula megjelent
a follicularis lymphoma kezelésében, koziiliik kiillonosen
az ibrutinib lehet alternativa a fenntarté kezelésben is
follicularis lymphoma esetén. Vannak ajanlasok, amelyek
midr inkdbb ezt a fenntarté kezelést javasoljik, de erre
vonatkoz6 biztos evidencia még nincs. Hasonl6 a hely-
zet kopenysejtes lymphomadban, ahol az anti-CD20
(rituximab)-alapt fenntarté kezelés ma is standard tera-
pianak tekinthet6 [6, 7]. Itt is megjelenik az a koncep-
ci6, hogy ameddig az MRD-eredmény negativ, nem
szlikséges ilyet adni, de amint pozitiv, el kell kezdeni az
adasat, ami késleltetheti a jelent&sebb relapsus kialakula-
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sat. Kopenysejtes lymphomdban is feltételezhets, hogy
az erre vonatkozé tanulmdnyok lezarta utin az ibrutinib
szerepe a fenntart6 kezelésben is jelentGs lesz — nem csak
a relapsusban, mivel a relapsus kezelésére vannak akdr
hatékonyabb alternativ molekuldk (akalabrutinib, zanab-
rutinib stb.). Osszefoglalva megillapithat6, hogy e két
lymphomaban az anti-CD20 tipust fenntart6 kezelés ma
is standard terapias lépésnek tarthato, de az id6k valtoza-
sa az id6zitést dsszekapesolhatja az MRD-vizsgalatokkal,
illetve varhato, hogy az Gjabb, kis molekulastlya készit-
mények el6bb-utobb atveszik e kezelési mod szerepét
[6-8].

Hodglkin-lymphoma

Klasszikusan nem tartozott — nagyon jé gyogyuldsi ard-
nya miatt és a gyogyulasok definitiv, végleges jellegét fi-
gyelembe véve — a fenntart6 kezelés tipikus esetei kozé.
A brentuximab vedotin megjelenésével azonban az auto-
l6g transzplanticiéra szoruld refrakter Hodgkin-lym-
phomas esetekben a beavatkozidst kovetSen e készit-
ménnyel végeztek fenntartd kezelést. Az AETHERA-ta-
nulmdnyban a progresszié megjelenését lehetett késlel-
tetni; a talélést nyqjté hatds nem volt mindig ennyire
meggy6z6, bar egyedi, kifejezetten refrakter, rossz prog-
nézist esetekben jo valaszokrdl is beszdmoltak. Jelentds
mellékhatis volt a polyneuropathia [9, 10], mely sulyos,
akdr motoros tipusu is lehet. Osszességében a kezelés-
mod hatékony, kiillondsen a rossz progndzisa refrakter
esetekben, de inkibb konszoliddciénak felel meg, mint
fenntart6 kezelésmddnak.

Aleut myeloid lewkaemin

Biér a fenntart6 kezelés inkibb a lymphoid leukaemia jel-
legzetessége volt, az akut myeloid leukaemidban (AML)
is van ennek torténete. Kézenfekvének latszott az oralis
6-merkaptopurin és metotrexat adidsa AML-ben is, de
ezzel talélésjavulas nem volt elérhetd.

Az egyik régi torekvés a kis d6zist ARA-C indukciods
kezelés (147 beteg, az els6 komplett remissziot kove-
téen, 10 mg pro négyzetméter, 12 6ranként 12 napig,
8 ciklus), ez azonban nem eredményezett talélésjavulast
[11]. Tortént szamos mas kombindcid, tobbnyire ARA-
C plusz kis dézist vinkrisztin, daunorubicin, etopozid,
tioguanin, amszakrin, ciklofoszfamid stb. kombinacidk-
kal, de az eredmények nem meggy6zGek [12, 13].
Ugyanilyen volt az interferon alkalmazisa, illetve az Eu-
ropai Gyogyszerligynokség dltal kordbban e célra befo-
gadott interleukin-2 is évtizedekkel ezelStt, melyek
azonban bizonyithaté talélésjavulist nem eredményez-
tek. Ma mdr nem alkalmazhatok, kiilonésen nem allogén
atiiltetés utan [12, 14].

A részletesebb, korszer prognosztikai osztilyozis, a
molekularis eltérések azonban Gjbdl elGhoztik a fenn-
tartd kezelés kérdését, szamos 4j probalkozas van [12].
E prébilkozasok egy része a rezidudlisbetegség-negativ
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allapot megdbrzését szolgalja, de ez a kisebb volumen, ki-
sebbik torekvés. Mas esetekben a jo klinikai parcialis re-
misszié, de még a rezidudlisbetegség-pozitiv esetekben
is javitja a remisszio mindségét, azaz az eredeti definicid
szerint ez a konszolidicio és a fenntartd kezelés egyfajta
keveréke.

Nagyon meggy6z3 volt a 75 mg-os azacitidin oralis
alkalmazassal elért j6 eredmény 55 éves kor folotti in-
dukcié utin valamiféle remissziot elér6 AML-betegek-
ben, 24,7 hénapos atlagos median taléléssel, mig ez a
placebokarban 14,8 honapnak bizonyult [15, 16]. Ez
akdr 4j standard ajanldsnak is tekinthetd; a tanulmany az
els6 vonalbeli kezelés utani helyzetre vonatkozott, de a
klinikai hematolégia elindult azon az Gton, hogy tob-
bedvonali kezelés, illetve transzplanticié utin is tortén-
jen ilyen fenntartd kezelés. Amennyiben hozzatérhetévé
valik, és jol megoldhatd, ez az ajanlas valoszintileg ebben
az eleve rossz prognoézist korcsoportban rizikofiiggetle-
nil is alkalmazhaté kell, hogy legyen [17]. Hasonld
eredményeket varnak a venetoklax fenntart6 alkalmazas-
tol, de erre evidencia csak 2021 mésodik felében virhaté
[12,17]. Ugyanigy az is egy varhat6an hatékony és stan-
dard eljards igérete, hogy az izocitrat-dehidrogendz-gat-
16 egyes vagy kettes tipustt mutdcidjanak esetében az erre
hat6 enaszidenib /ivoszidenib tipust szerekkel valé még
legaldbb kétéves fenntartd kezelés a remisszid utin tal-
¢éléselényt eredményez [18]. Bar az ezt vizsgild tanul-
manyok még nem zirultak le, probilkozisok voltak
myeloid leukaemidban kordbban a lenalidomiddal is, de
mindig mérlegelni kell a virhat6é elény mértéke mellett
a  GVH-provokicio-kivaltis lehetSségének veszélyét
transzplantdltakban [19].

Az FLT;-pozitiv esetekben a szorafenibbel vannak
biztaté adatok, de vannak a kvizartinibbel is, f6ként a
transzplanticié utidni helyzetekben. Ugyancsak biztatd
adatok vannak e helyzetben gilteritinibbel [20-22].

A venetoklax az idGskori betegek elsédleges kezelé-
sében is nagyon fontos, és szerencsés, ha a kezelést a jo
eredmény eclérésckor — ha lehetséges — nem hagyjuk
abba, hanem kis doézissal folytatjuk kvazi fenntart6 jel-
leggel [12, 17].

A decitabinnal is vannak kedvezd tapasztalatok, illetve
a nagyon nagy mértékben refrakter esetekben kozel
20%-os taléléselény biztosithat nivolumab alkalmazdsa-
val a 18 hoénapnal mérve. Az ezzel kapcsolatos klinikai
tapasztalat még nem elégséges, vélhet$ azonban, hogy a
tertileten nagy fejl6dés varhat6 [23].

Osszességében megallapithatd, hogy AML-ban a
fenntart6 kezelés az esetek jelentds részében az 4j stan-
dard eljarasok kozé keriilhet; kiillonosen fontosak a rossz
molekularis prognézist esetek, az FLT;-pozitivakban az
FLT;-gatlas, valamint transzplantacio utan, és az azaciti-
din 55 éves kor felett. FeltehetSen a rossz prognozisa
esetekben transzplanticié utdn is a specidlis molekularis
fenntart6 jellegl kezelési torekvések kozé sorolhatd az
izocitrit-dehidrogenaz-muticié-gatlok kiterjesztett ide-
ji alkalmazdsa is [12].
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Kronikus lymphoid lewkaemin

A legtobb probalkozas lenalidomiddal és rituximab tipu-
st antitestkezeléssel (példaul ofatumumab) tortént. Az
elébbinek viszonylag sok a mellékhatasa, és a talélés javi-
tisa nem bizonyitott. A rituximabbal vannak a kozel-
maltban lezdrult, a progressziomentes talélést javitd
hatdsrél sz6l6 tanulmdanyok is, de a nemzetkozi allisfog-
laldsok Osszességében nem tekintik standard médon
sziikséges beavatkozasnak. Bir a remisszié idGtartama ¢
kezelésmodok mellett megnyulik, a teljes talélésben nem
sikertlt elényt igazolni [24]. Ezt jelentSs részben az is
magyarazza, hogy a korabbi kronikus lymphoid leukae-
mia fenntarté kezelési tanulmanyok a mait6l nagymér-
tékben eltér6 indukcids kezeléseket kovetSen kertilnek
alkalmazasra. Az 4j tipust, elsé vonalbeli kezelésmodok
utdn, melyek hatdsa lényegesen tartdésabb, nincs még
elég adat, hogy milyen fenntarté kezelés sziikséges, vagy
sziikséges-e egyaltalan.

Kronikus myeloid lewkaemin

A tirozin-kinaz-gatlé kezelés dont6en megviltoztatta a
betegség lefolyasit, és agy tlinik, hogy legf6bb torekvése
nem a fenntart6 kezelés, hanem a tirozin-kinaz-gatlé ke-
zelés biztonsagos koriilmények kozotti felfiiggesztése.

Polycythaemin vera

A polycythaemia kezelése altalaban életre sz616 vérlebo-
csatas, ha kell, cytoreductiv kezelés és egyre inkabb vala-
milyen innovativ terdpia. Nagy rizik6 és fiatal életkor
esetében (nagy JAK2-allél-teher) a ropeginterferon-alfa-
2b alkalmazdsit — mely molekuldris remisszidban, illetve
annak elérését kovetSen nagyon kis adagban is folytatha-
t6 — nem igazin j6 abbahagyni. Ez a nagyon kis adag
lehet példdul 6-8 hetente 250 pg — ezt akar egyfajta
fenntartd kezelésnek is gondolhatjuk. A hagyomanyos
cytoreductiv terdpidra refrakter polycythaemia esetében
vilaszthatjuk a ruxolitinibet, melyre hossza tava tapasz-
talat vagy ajanlds még nincs [25].

Felnottkori akut lymphoid leukaemin

A gyermekkori esetekben a klasszikus fenntartd kezelés
dontéen merkaptopurin és kis dézisti metotrexat heti/
havi gyakorisagt adasat jelentette, akir hosszabb idén
keresztiil. FelnSttkorban az AML-tdl eltéréen sokféle in-
dukcids protokoll [étezik, melyeknek ebbdl kovetkezben
kissé eltérd, bar f6bb vonalakban mégis hasonlé elemei a
konszolidaciés és a fenntarté fazis [26].

A konszolidiciéonak 3 f6 formdja van: az allogén
transzplanticid, az autolég és a kemoterapias konszoli-
décié. Elég egységes adatok vannak arra, hogy a kemote-
ripids konszolidicié (antraciklinek, ARA-C, ciklofosz-
famid stb.) eredményei 5 éves talélésben 40—-60%-osak.
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Ez autolég transzplantacios konszolidaciéval statisztiku-
san szignifikins mértékben nem javithat6 [26].

Az allogén transzplanticio elénye a lényegesen keve-
sebb relapsus, hatranya a korai mortalitas, és nagy soka-
sag tekintetében az eredmények 5 vagy 10 éves talélés-
ben nagyon hasonldak a kétféle eljarassal. E tekintetben
nincs igazdn minden szempontot kielégit§ prospektiv, a
talélést dsszehasonlitdé tanulmany. Nagy esetszamok at-
tekintése azonban azt mutatja, hogy nagy rizikéja fel-
néttkori akut lymphoid leukaemia (példaul sejtszam,
citogenetika, molekularis eltérések stb.), illetve 35 éves
életkor alatti csoport és j6 donor esetén az allogén
konszolidacios eredmények jobbak, mint a kemoterapia-
sakéi.

Allogén csontvelS atiiltetése utin felnGttkori akut
lymphoid leukaemidban nincs standard fenntarté keze-
lésre ajanlas. Ez alol egyetlen kivétel a Philadelphia-pozi-
tiv akut lymphoid leukaemia, melyben a transzplantacié-
val vagy a nélkil elért remissziot kovetGen hosszabb
ideig molekularis kovetéssel tirozin-kindz-gatlok adasa
indokolt, ami ez esetben egyértelmden fenntartd keze-
lésnek mindsiil [26].

A felnéttkori Philadelphia-negativ akut lymphoid leu-
kaemia fenntart6 kezelése nagyon hasonlit a gyermekko-
ri¢hoz: naponta kis dézist 6-merkaptopurin, heti 1 alka-
lommal metotrexit, havonta 1 prednizolon, vinkrisztin
adasa 2 vagy 3 éven keresztiil. Nincs bizonyiték arra,
gyermekkori adatok alapjan, hogy az 5 éves fenntarté
kezelés hatékonyabb, mint a 3 éves. 2020-ban a fenntar-
to6 kezelést MRD-monitorozni sziikséges és érdemes,
ami segit az egyedi optimadlis idStartam megallapitasa-
ban és a relapsus molekuldris szintd, korai felismeré-
sében [26].

Kovetkeztetések

Az irodalmi 6sszefoglalé kozlemény dttekinti azon on-
kohematolégiai betegségek korét, melyekben a fenntar-
t6 kezelés gyakorlata az elmult években megszokott gya-
korlatta vélt, de felhivja a figyelmet az ajinldsokban
bekovetkezett vagy a kozeljovében varhaté viltozasokra.
Lényeges paradigmaviltds, hogy szdmos betegségben
(példaul AML, kiilonosen transzplanticié utin) megje-
lent a konszoliddci6 és a fenntarté kezelés, bizonyos koc-
kazati vagy életkori alcsoportokban akar standard eljaras-
ként. A masik fontos paradigmaviltis az innovativ, kis
molekulasulya kezelési médok megjelenésével az induk-
cids kezelési modok, a konszolidicio, illetve a fenntartd
kezelés egységbe foglalasa, egymdstdl tiiggése vagy a
folytatélagos kozelités és alkalmazds modja. Az innova-
tiv, kis molekuldji kezelési modozatok az ¢életminGség
megorzése szempontjabol is elényodsek, s ez nagyon fon-
tos a fenntartd kezelések esetében. Az Osszefoglal6 célja
e torekvések hazai gyakorlattd vildsanak el6mozditasa,
gyorsitasa.
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