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Minimdlni reziduéalni nemoc — moznosti detekce
u hematologickych i nehematologickych malignit
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SOUHRN

Sledovéni hladiny minimdlni reziduélni nemoci (MRN) mé obrovsky vyznam pro pacienta a éasto rozhoduije o jeho dalsim osudu.
U pacientd s hematologickymi malignitami je sledovéni MRN iz sougésti lécebnych protokold, nicméné se ukazuje, Ze sledovéani MRN,
nékdy vyjadiované také jako cirkulujici nédorové buriky nebo minimélni diseminovand nemoc, mé vyznam i u pacientd se solidnimi né-
dory. Principem molekularniho sledovani MRN je najit na nédorové burice marker na DNA, RNA nebo proteinové Grovni, kterym se
bude lizit od normélnich bungk kostni den& a/nebo periferni krve a ktery bude mozno defekovat s vysokou specifitou a senzitivitou po-
moci molekularnich metod. Rozvoj kvantitativnich metod detekce MRN ndm umoziiuje i vyjadfrit se k pipadnému Gbytku & nérdstu
MRN. V prehledu je pojednéno o jednotlivych molekularnich metodikéach detekce MRN, jejich Gskalich, vyhodéch, limitacich a narocich
na vstupni materiél a zpracovéni. Také je uveden prehled molekulérnich markerd hematologickych i nehematologickych onemocnéni.
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Minimal residual disease — detection possibilities in haematological and non-haematological malignancies

SUMMARY

Minimal residual disease (MRD) monitoring is of a great importance for the patients and often determines their future therapy. At present,
MRD detection in patients suffering from hematologic malignancies is included in most of treatment protocols. However, it appears that
the MRD detection, sometimes described as circulating tumor cells or minimal disseminated disease, is important in patients with solid tu-
mors as well. Molecular MRD monitoring principles include detection of specific DNA, RNA or protein markers of tumour cells, which are
not present in bone marrow and/or peripheral blood cells. High specificity and sensitivity of this specific molecular tumour marker is ne-
cessary. Quantitative MRD monitoring by means of molecular methods can determine the decrease or increase of MRD level.

In this review, we describe different molecular methods used, an overview on their advantages, limitations, and the sample quality and pro-
cessing requirements. A summary of molecular markers employed in hematological and non-hematological diseases is also presented.
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Prvni zminky o minimalni rezidualni nemoci (MRN) pochdzi jiz
ze sedmdesatych let minulého stoleti (1), kdy byla studovéna MRN
u pacientd s akutnimi leukémiemi. MRN v hematologické proble-
matice, kde se s timto pojmem setkavéme nejéastji, je definovéna
jako subklinické Groveri nemoci, kdy v probshu terapie jiz malig-
ni bufiky nejsou b&znymi cytologickymi metodami detekovatelné ve
vzorku kostni dfen& a/nebo periferni krve pacienta. V této situaci
hovoFime o kompletni klinické remisi, prestoze mize mit pacient
v téle az 1070 malignich bunék (2). Toto mnozstvi je nadéle vyso-
ké a préavé tyto prezivajici nddorové buitky mohou zpUsobit re-
laps onemocnéni.

V literatute se mizeme setkat i s pojmem minimélni disemino-
vand nemoc (MDN), které je popisovana jako MRN u pacients se
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solidnimi nadory, napt. s lymfomy, rabdomyosarkomem (RMS),
neuroblastomem ¢ Ewingovym sarkomem (3,4). Nékdy je také ja-
ko MDN oznaéovéna detekce nddorovych bungk v kostni dreni bé-
hem diagnézy solidniho nddorového onemocnéni a MRN jako de-
tekce nédorovych bungk v kostni dieni bghem lécby onemocnéni
(5). U pacientd s karcinomy a solidnimi nddory se pritomnost na-
dorovych bunék v kostni dieni mize také oznagovat jako mikrome-
tastaza nebo cirkulujici nadorové buriky (6,7).

Zjednodusené |ze tedy fici, & MRN je definovéno jako pFitom-
nost rezidudlnich nddorovych bun&k v kostni dreni (periferni krvi)
u pacientd v morfologické remisi. MRN a jeji detekce se velmi rych-
le rozsifila i mimo hematologickou problematiku, kdy napt. u pa-
cientd s nddory Zaludku, plic nebo mléené 2lazy byva hlavnim do-
vodem relapsu onemocnéni po odstranéni primarniho nédoru pra-
vé& pritomnost diseminovanych (cirkulujicich) naddorovych bungk
v kostni dreni a periferni krvi (8,9). Od pocatku 90. let jsou ve vét-
§i mie rozvijeny techniky, které umoziiuji detekovat tuto submik-
roskopickou hladinu nédorovych bungk.

Defekce MRN ma také prognosticky vyznam u mnoha hemato-
logickych malignit (ALL, AML, CML, NHL, MM) i solidnich nadord
(napf. RMS, neuroblastom, Ewinglv sarkom, karcinom mléené zla-
zy, karcinom prostaty).
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