,Pacient z New Yorku*“ je prvni smiSenou zenou, ktera
se mozna vylécila z HIV
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Nova metoda k 1é¢bé HIV — transplantace kmenovych bunek
odolnych proti HIV z pupecnikové krve — pomohla védctim tspésné
1é¢it ,pacientku z New Yorku“, Zenu smisené rasy s leukémii a HIV,
ktera je od roku 2017 bez HIV.

Drive byly kmenové buriky pouzivané k transplantaci k 1é¢bé HIV
ziskavany od kompatibilnich dospélych darcti. Nicméné pouziti
kmenovych bunék z pupec¢nikové krve zvySuje pravdépodobnost
vyléceni HIV u lidi vSech ras, jak uvadi tiskova zprava .

Viz také

"Epidemie HIV je rasove rtiznoroda a je mimoradné vzacné, aby
osoby barvy pleti nebo rtizné rasy nasly dostate¢né shodného,
nepribuzného dospélého darce," tika Yvonne Bryson, profesorka a
hlavni ID na UCLA School of Medicine.
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"Pouziti bunék pupecnikové krve rozsiruje prilezitosti pro lidi
rizného ptivodu, kteri ziji s HIV a potrebuji transplantaci pro jiné
nemoci, aby dosahli vyléceni."

Reseni prekazky pro barevné lidi

Témér 38 miliont lidi na celém svété zije s HIV. Pokud jde o 1é¢bu,
védci urazili velkou vzdalenost. Antivirova terapie se jevi jako ac¢inna
lécebna metoda, ale omezenim je, Ze musi byt uzivana po zbytek
Zivota pacienta.

V roce 2009 se ,,berlinsky pacient® stal prvnim clovékem, ktery se
vylécil z HIV , nasledovany dvéma dalsimi: ,pacient z Londyna“ a
spacient z Diisseldorfu®. VSichni tfi pacienti podstoupili

transplantaci kmenovych bunék pro 1é¢bu rakoviny. V kazdém
pripadé byly darcovské bunky ziskany od kompatibilnich nebo
"shodnych" dospélych se dvéma kopiemi mutace CCR5-delta32. Tato
mutace je prirozenym jevem, ktery zajistuje odolnost vii¢i HIV tim,
zZe brani viru vstoupit do bun€k a infikovat je.

Problém je ale v tom, Ze pouze jedno procento bilych lidi je
homozygotni pro mutaci CCR5-delta32 a v jiné populaci je jesté
méné rozsirena. Prichazi to jako omezeni transplantovanych
kmenovych bunék nesoucich vyhodnou mutaci do barevnych lidi,
protoze transplantace kmenovych bunék obvykle vyzaduji silnou
shodu mezi darcem a prijemcem.

Aby se vyporadal s touto potencialni prekazkou pro ,pacienta z New
Yorku®, vyzkumny tym transplantoval kmenové buriky nesouci
CCR5-delta32/32 z ulozené pupecnikové krve s imyslem soucasné
1é¢it pacientovu rakovinu a HIV. Tym také podaval infuzi kmenovych
bunek ziskanych od pribuzného pacienta spolu s burikami z
pupecénikové krve, aby zvysil Sanci na uspéch.

Nejoblibené€jsi
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"S pupecnikovou krvi mozna nemate tolik bunék a po podani infuze
jim trva o néco déle, nez se zaplni v téle," rika Bryson.

"Pouziti smési kmenovych bunék od pribuzného pacienta a bunék z
pupecénikové krve dava burikam pupecénikové krve nastartovat."

Remise HIV a leukémie pretrvava vice nez ¢tyri roky

Vysledky ukazaly remisi pacientt s leukémii a HIV, které pretrvavaly
vice nez ¢tyri roky. Po 37 mésicich transplantace byl pacient schopen
vysadit antivirovou lé¢bu HIV. Lékari, kteri pacientku stale sleduji,
hlasi, ze je HIV negativni vice nez 30 mésicii od ukonceni antivirové
1é¢by.

"Transplantace kmenovych bune€k s burikami CCR5-deltag2/32
nabizeji 1€k dva ku jedné pro lidi Zijici s HIV a rakovinou krve," rika
expertka Deborah Persaud z Johns Hopkins University School of
Medicine.

Invazivnost postupu vsak zptlisobuje, zZe transplantace kmenovych
bunék (jak s mutaci CCR5-delta32, tak bez ni) jsou zvazovany pouze
u lidi, kteri vyzaduji transplantaci z jinych dtivodi, a nikoli pouze pro
vyléceni HIV. Pred podstoupenim transplantace kmenovych bunéek
musi pacient nejprve podstoupit chemoterapii nebo radioterapii, aby
se odstranil jeho stavajici imunitni systém.

»Lato studie poukazuje na skutecné dilezitou roli mit buniky CCR5-
delta3z2/32 jako soucast transplantaci kmenovych bunék pro
pacienty s HIV, protoze vSechna dosavadni aspésné 1écba byla s
touto mutovanou bunécnou populaci a studie, které transplantovaly
nové kmenové bunky burniky bez této mutace nedokazaly vylécit
HIV,“ rika Persaud.

"Pokud se chystate provést transplantaci jako 1écbu rakoviny u
nékoho s HIV, vasi prioritou by melo byt hledat bunky, které jsou
CCR5-delta32/32, protoze pak muzete potencialné dosahnout remise
jak rakoviny, tak HIV."
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Studie byla publikovana v ¢asopise Cell 16. brezna.
Abstrakt studie:

Drive byli dva muzi vyléceni z HIV-1 prostrednictvim CCR5A32
homozygotni (CCR5A32/A32) alogenni transplantace dospélych
kmenovych bunék. Uvadime prvni remisi a mozné vylééeni HIV-1 u
zeny smisené rasy, ktera obdrzela transplantaci haplokordéru
CCR5A32/A32 (pupecénikové krvinky kombinované s
haploidentickymi kmenovymi bunikami od dospélého) k 1é¢bé akutni
myeloidni leukémie (AML). Chimérismus periferni krve byl 100 %
CCR5A32/A32 pupecénikové krve do 14. tydne po transplantaci a
pretrvaval po dobu 4,8 let sledovani. Imunitni rekonstituce byla
spojena s (1) ztratou detekovatelnych replika¢né kompetentnich
rezervoari HIV-1, (2) ztratou imunitnich odpovédi specifickych pro
HIV-1, (3) in vitro rezistenci na laboratorni varianty X4 a R5, v¢etné
predtransplantaénich autolognich izolaty latentniho rezervoaru a (4)
18 mésict kontroly HIV-1 s avirémii, bez antiretrovirové terapie,
pocinaje 37. mésicem po transplantaci. Transplantace haplokordéru
CCR5A32/A32 dosahla remise a mozného vyléceni HIV-1 pro osobu
rizného ptivodu, zijici s HIV-1, ktera vyzadovala transplantaci
kmenovych bunék pro akutni leukémii.
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