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CAR T-bunky – revolúcia v imunoterapii nádorov?
MUDr. Andrej Vranovský, PhD.
Klinika onkohematológie LF UK a NOÚ, Bratislava

Liečba geneticky upravenými T-lymfocytmi s chimérickým antigénovým receptorom predstavujú nový prístup v liečbe pacientov s he-
matologickými malignitami. V súčasnosti sú v Európe schválené dva produkty na liečbu agresívnych B-bunkových non-Hodgkinových 
lymfómov (NHL) a akútnej lymfoblastovej leukémie (ALL), v krátkom čase však možno očakávať rozšírenie indikácií, ako aj schválenie 
nových produktov. Liečba CAR T-bunkami je výzvou pre poskytovateľov liečebnej starostlivosti, pretože je spojená s nateraz kompliko-
vaným procesom získavania lieku a spektrom nežiaducich účinkov, ktoré sa v bežnej praxi hematológa či onkológa vyskytujú zriedkavo.
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CAR T-cells – revolution in cancer immunotherapy?

Therapy with the genetically modified T-cells with the chimeric antigen receptor represents a new approach in the treatment of pa-
tients with hematologic malignancies. Two CAR T-cell products have been approved in Europe for the treatment of patients with aggres-
sive Non-Hodgkin lymphoma (NHL) and acute lymphoblastic leukemia (ALL), however, an extension of indications as well as approval 
of the new products are expected soon. Treatment with CAR T-cells represents a challenge for health care providers because currently 
is associated with a complicated process of the drug acquisition and a new spectrum of adverse events which occur infrequently in the 
daily practice of hematologist or oncologist. 
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Úvod
Využitie imunitného systému na 

zničenie nádorových buniek je pred-
metom záujmu vedy už dlhé obdobie, 
klinické uplatnenie však viaceré spô-
soby imunoterapie nádorov nachádzajú 
len v posledných rokoch. Prvé dôkazy 
o protinádorovom účinku buniek imu-
nitného systému boli spojené s rozvojom 
alogénnej transplantácie kostnej drene 
v  sedemdesiatych rokoch minulého 
storočia a objavením graft verzus leu-
kémia efektu (1). Medzi ďalšie metódy 
imunoterapie nádorov patria napr. vak-
cíny, cytokíny, monoklonové protilát-
ky, inhibítory kontrolného bodu imu-
nity. Pokroky v tejto oblasti onkológie 
boli predmetom prehľadového článku 
aj v tomto časopise (2). Ďalším perspe-
ktívnym spôsobom terapie nádorových 
chorôb sú CAR T-bunky (T-lymfocyty 
s chimérickým antigénovým recepto-
rom), ktoré boli v Európe registrované na 
klinické používanie v roku 2018. Ide o prvé 
schválenia génovej terapie v onkológii. 
Jedným z dôkazov úspechov tejto terapie 
je príklad vyliečenia Emily Whiteheadovej, 
v čase liečby 7-ročného dievčatka, ktoré 
v  roku 2011 podstúpilo liečbu CAR 
T-bunkami pre refraktérnu akútnu lym-
foblastovú leukémiu (ALL). Dosiahla kom-

pletnú remisiu, ktorá pretrváva aj viac ako 
9 rokov od CAR T-liečby.

Mechanizmus účinku, 
rozdelenie CAR T
CAR T-bunková liečba využíva ge-

neticky upravené T-lymfocyty pacienta 
na rozpoznanie a zničenie nádorových 
buniek. CAR je syntetický proteín vzni-
kajúci spojením extracelulárnej domény 
viažucej antigén (najčastejšie reťazec 
variabilného fragmentu imunoglobulínu) 
a signálnej domény T-bunkového recep-
tora CD3ζ (obrázok 1). Novšie generá-
cie CAR obsahujú ešte jednu alebo viac 
kostimulačných domén. Kostimulačné 
domény zvyšujú expanziu T-buniek, 
ich perzistenciu a  cytolytické účinky 
v organizme pacienta. V súčasnosti sú 
najčastejšie využívanými kostimulačnými 
molekulami CD28 alebo 4-1BB (CD137). 
Na obrázku 2 sú znázornené jednotlivé 
generácie CAR T-bunkovej liečby. Tie, 
ktoré sú schválené a  používané v  kli- 
nickej praxi, patria do druhej generácie 
CAR T. 

Prvé experimenty s genetickou 
úpravou T-lymfocytov vedúcou k  ex-
presii chimérického antigénového re-
ceptora sa uskutočnili pred viac ako 30 
rokmi (5). Prvogeneračné CAR T dokázali 

rozpoznať antigén nezávisle od HLA 
systému, T-bunková odpoveď však bola 
slabá z dôvodu obmedzenej signálnej ka-
pacity. Pridanie kostimulačných mole-

Obrázok 1. Štruktúra chimérického antigéno-
vého receptora a mechanizmus účinku (prevzaté 
a upravené z lit. 3)
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kúl umožnilo vznik „živého lieku“ – CAR 
T-buniek expandujúcich a prežívajúcich 
v tele pacienta mesiace až roky. Iniciálne 
klinické skúšania CAR T-buniek boli 
uskutočnené v deväťdesiatych rokoch 
minulého storočia u HIV+ pacientov (6). 
CAR T-bunky boli cielené proti CD4+ 
lymfocytom infikovaným vírusom 
HIV. Výsledky týchto štúdií však boli 
negatívne. Prvé úspechy sa dostavili až  
pri CAR T-bunkovej liečbe cielenej proti  
antigénu CD19, ktorý sa nachádza na 
povrchu väčšiny B-bunkových lymfó- 
mov, chronickej lymfocytovej leukémie 
(B-CLL) a  B-bunkovej akútnej lymfo- 
blastovej leukémie (7). Prítomnosť an- 
tigénu CD19 len na povrchu B lymfocy-
tov a plazmatických buniek je výhodou. 
Hypogamaglobulinémia je nežiaducim 
účinkom terapie, ktorý súvisí s  jej 
efektom na B-lymfocyty. Substitúciou 
imunoglobulínov je možné však tento 
„on target, off tumor“ efekt čiastočne 
napraviť. Istou limitáciou v súčasnosti 
dostupných produktov je potreba ex-
tracelulárnych povrchových cieľov. 

Prvým schváleným liekom bol 
tisagenlecleucel, v  krátkom časovom 
intervale ho nasledoval axicabtagene 
ciloleucel. Obidva produkty sú cielené 
proti identickému epitopu antigénu 
CD19, líšia sa v kostimulačných domé-
nach, keď tisagenlecleucel (tisa-cel) má 
4-1BB a axicabtagene ciloleucel (axi-cel) 
má CD28 kostimulačnú molekulu. Ďalším 
rozdielom je vírusový vektor použitý na 
transdukciu, v prípade tisa-celu je to 
lentivírus a v prípade axi-celu ide o re- 
trovírus. Charakteristika oboch produk-
tov je zhrnutá v tabuľke 1. Terapeutické 
indikácie tisagenlecleucelu podľa SPC sú:
•  liečba pediatrických a mladých do-

spelých pacientov vo veku do 25 rokov 
s B bunkovou ALL, ktorá je refraktér-
na, v relapse po transplantácii alebo 
v druhom alebo neskoršom relapse,

•  liečba dospelých pacientov s rela-
bujúcim alebo refraktérnym difúz-
nym veľkobunkovým lymfómom 
z B-buniek (DLBCL) po dvoch alebo 
viacerých líniách systémovej liečby.

Axicabtagene ciloleucel je indiko-
vaný na liečbu:
•  dospelých pacientov s recidivujúcim 

alebo refraktérnym difúznym veľ-
kobunkovým lymfómom B-pôvodu 

(DLBCL) a primárnym mediastinál-
nym veľkobunkovým lymfómom 
B-pôvodu (PMBCL) po dvoch alebo 
viacerých líniách systémovej liečby.

Príprava a podanie CAR 
T-bunkovej liečby
Prvým krokom na relatívne 

komplikovanej ceste na podanie CAR 
T-bunkovej terapie je správna indikácia 
pacienta na liečbu. Liečba CAR T-bunkami 
je viazaná na akreditované liečebné cen-
trá, indikácia každého pacienta musí byť 
schválená multidisciplinárnym tímom, 
v  našich podmienkach komisiou pre 
transplantácie a bunkovú liečbu. Vždy 
je nevyhnutné zvážiť stav pacientovho 
ochorenia, pretože celý proces môže 
trvať až tri mesiace (indikácia pacien-
ta, schvaľovanie úhrady, komunikácia 
s farmaceutickou spoločnosťou, samot-
ná výroba produktu). Nádorová choroba 
nemusí byť chemosenzitívna, kompletné 
remisie dosahujú aj pacienti s refraktér- 
nym ochorením a prognosticky vysoko 
nepriaznivými znakmi, ako sú napr. mu-
tácia TP53 alebo lymfómy s dvojitým/
trojitým zásahom (DHL/THL). Skríning 

potenciálneho pacienta musí obsahovať 
zhodnotenie celkového výkonnostného 
stavu pacienta, posúdenie funkcie pečene, 
obličiek, srdca a  pľúc. Vylúčiť, event. 
neodkladne preliečiť je potrebné aktívnu 
bakteriálnu, vírusovú alebo mykotickú 
infekciu. Vyšší vek pacienta nie je kontra-
indikáciou, dáta z komerčného používania 
CAR T potvrdzujú, že aj pacienti starší 
ako 80 rokov, ak majú dobré funkčné 
rezervy, sú schopní absolvovať liečbu 
CAR T-bunkami. Podrobné indikačné 
a vylučovacie kritériá CAR T-bunkovej 
liečby publikovala Európska spoločnosť 
pre transplantáciu kostnej drene (EBMT) 
a  Spoločná akreditačná komisia ISCT 
a EBMT (JACIE) (8). 

Proces samotnej prípravy CAR T 
možno rozdeliť do niekoľkých krokov (ob-
rázok 3). Prvým je získanie pacientových 
T-lymfocytov alebo mononukleárov leukaf-
erézou bez nutnosti stimulácie krvotvorby 
rastovými faktormi. V prípade prípravku 
tisagenlecleucel sa následne získaný 
produkt zmrazí a odošle do laboratória 
(USA alebo západná Európa), kde sa po 
rozmrazení T-lymfocyty geneticky upra- 
via transdukciou retrovírusovým vek-

Obrázok 2. Štruktúra rozličných generácií CAR T-buniek (prevzaté a upravené z lit. 4)

Tabuľka 1. Porovnanie vlastností a indikácie CAR T-bunkových terapií
Tisagenlecleucel Axicabtagene ciloleucel

Farmaceutická spoločnosť Novartis Gilead
Zdroj buniek autológne CD3+ bunky autológne CD3+ bunky
Cieľový antigén CD19 CD19
Kostimulácia 4-1BB CD28
Prežívanie v organizme roky mesiace
Vektor lentivírus retrovírus
Indikácia B-ALL (do veku 25 rokov) DLBCL, tFL, HGBL DLBCL, PMBL, tFL, HGBL
Vysvetlivky: B-ALL – akútna lymfoblastová leukémia z B buniek; DLBCL – difúzny veľkobunkový lymfóm  
z B buniek; tFL – transformovaný folikulový lymfóm; HGBL – vysokomalígny B-bunkový lymfóm;  
PMBL – primárny mediastinálny veľkobunkový lymfóm
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torom, kultivujú a stimulujú cytokínmi, 
čím dochádza k  ich pomnoženiu. Po 
dosiahnutí cieľového množstva CAR 
T-buniek a precíznej kontrole kvality sa 
produkt opäť kryoprezervuje a  odošle 
do liečebného centra, kde sa po roz- 
mrazení podá pacientovi vo forme intra-
venóznej infúzie. Celý proces od odberu 
po podanie buniek trvá v priemere 4 – 5 
týždňov. V prípade produktu axicabta-
gene ciloleucel sa po leukaferéze odosie-
lajú natívne bunky (nezmrazené), ďalšie 
kroky prípravy produktu sú už podobné 
ako pri tisagenlecleucele, len na trans-
dukciu sa používa lentivírus.

S cieľom zabrániť signifikantnej 
progresii ochorenia v čase prípravy pro-
duktu sa môže podať tzv. premosťovacia 
(bridging) liečba. Optimálnu premosťo-
vaciu terapiu treba voliť individuálne, 
v závislosti od nádorového ochorenia, 
predchádzajúcej liečby a výkonnostné-
ho stavu pacienta. Vo všeobecnosti platí 
snaha vyhnúť sa agresívnej liečbe, kto-
rá by mohla mať za následok infekcie, 
krvácanie alebo orgánové dysfunkcie. 
V prípade stabilného alebo len pomaly 
progredujúceho ochorenia možno pre-
mosťovaciu terapiu vynechať. Ak je indi-
kovaná, môže to byť monoterapia liekmi 
ako rituximab, gemcitabín, dexametazón, 
bendamustín, etopozid alebo pixantrón, 
prípadne kombinovaná chemoimunote-
rapia bez závažnej toxicity. V niektorých 
prípadoch možno využiť rádioterapiu na 
ožiarenie objemnej (bulky) alebo sympto-
matickej nádorovej masy (9). 

Niekoľko dní pred infúziou CAR 
T-buniek sa podáva tzv. lymfodeplečná 
liečba, najčastejšie to býva 3 – 5 dní 
pred CAR T-bunkami. V  prípade níz-
keho východiskového počtu lymfocytov  
(< 0,1x109/l), nie je táto terapia nutná. 
Cieľom je vytvoriť priaznivé prostredie 
pre expanziu a prežívanie CAR T-buniek. 
Viaceré štúdie potvrdili koreláciu medzi 
expanziou CAR T-buniek a  klinic- 
kou odpoveďou. Vysoká expanzia CAR 
T-buniek je asociovaná so zvýšenými 
sérovými koncentráciami cytokínov IL-
7 a IL-15 (10, 11). Ďalším faktorom, ktorý 
prispieva k proliferácii CAR T-buniek in 
vivo, je chýbanie kompetície natívnych 
T-lymfocytov po podaní lymfodeplečnej 
liečby. V súčasnosti sa na lymfodepléciu 
najčastejšie používa kombinácia cyklo- 
fosfamidu s fludarabínom.

Toxicita liečby
S podávaním CAR T liečby sú spo-

jené nežiaduce účinky, ktoré poznáme aj 
pri použití iných protinádorových liekov, 
vyskytujú sa však aj ďalšie, s ktorými má 
hematológ alebo onkológ často len mini-
mum alebo žiadne skúsenosti. S ohľadom 
na možný veľmi rýchly nástup niektorých 
komplikácií je v Európe odporúčané, aby 
bol pacient prvých 14 dní po podaní lieku 
hospitalizovaný. Po prepustení by ďalšie 
dva týždne mal zotrvať vo vzdialenosti 
do 60 minút od nemocnice, kde dostal 
liečbu, alebo v blízkosti iného centra 
s nepretržite dostupným personálom 
edukovaným na rozpoznanie a  liečbu 
stavov, ako sú syndróm uvoľnenia cy-

tokínov či neurologických komplikácií 
CAR T liečby. 

Medzi nežiaduce účinky CAR T 
patria:
• syndróm rozpadu nádoru (TLS),
• syndróm uvoľnenia cytokínov (CRS),
•  neurotoxicita označovaná ako ICANS 

(Immune effector cell-associated ne-
urotoxicity syndrome),

•  hemofagocytová lymfohistiocytóza 
(HLH)/syndróm aktivácie makrofá-
gov (MAS),

• infekcie,
• hypogamaglobulinémia,
• cytopénie, aj prolongované,
•  imunitne podmienené stavy (lymfo-

cytová alveolitída, granulomatózne 
ochorenia, kolagénna kolitída, eozi-
nofilová pneumónia a iné),

•  reakcia štepu proti hostiteľovi (GVHD) 
– veľmi zriedkavé,

• sekundárne malignity.

Syndróm uvoľnenia cytokínov 
CRS je konšteláciou symptómov 

vznikajúcich následkom suprafyziologic- 
kej produkcie prozápalových cytokínov, 
ktorá sa môže začať už niekoľko hodín po 
podaní CAR T a trvá 1 – 10 dní (obrázok 4). 
Najčastejšími symptómami sú horúčka, 
artralgie, raš, hypotenzia, tachykardia, 
tachypnoe, hypoxia, transaminitída, ko-
agulopatie, výnimočne multiorgánové 
zlyhanie. V  diferenciálnej diagnostike 
je vždy potrebné vylúčiť infekciu, často 
však nie je možné jednoznačne odlíšiť CRS 
a sepsu, preto je nevyhnutné popri liečbe 
CRS aj profylaktické podanie antiinfek-
tív (13). CRS sa vyskytol u viac ako 50 % 
pacientov liečených CAR T, CRS 3. a 4. 
stupňa sa vyskytol u 10 – 30 % pacientov 
(14, 15). Kým v niektorých prípadoch ide 
len o veľmi mierne príznaky, u iných pa-
cientov môže ísť o život ohrozujúci stav 
vyžadujúci preklad pacienta na jednotku 
intenzívnej starostlivosti a neodkladné 
začatie cielenej liečby. Na posúdenie 
stupňa závažnosti CRS máme k dispozí-
cii skórovací systém (16), podľa stupňa 
toxicity sú indikované jednotlivé terapeu-
tické kroky (antipyretiká, oxygenoterapia, 
vazopresory, tocilizumab, kortikosteroi-
dy). Na základe poznatkov o patogenéze 
CRS kľúčovým liekom v manažmente CRS 
je tocilizumab, ktorý selektívne blokuje 
receptor IL-6. 

Obrázok 3. Schéma prípravy tisagenlecleucelu (prevzaté a upravené so súhlasom Novartis)
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Neurotoxicita 
Neurologická toxicita označo-

vaná ako ICANS je druhou najčastej-
šie sa vyskytujúcou komplikáciou po 
podaní CAR T-buniek. Incidencia sa 
uvádza medzi 12 – 55 %. ICANS začí-
najú zvyčajne neskôr, ako CRS a trvajú 
2 – 9 dní, výnimočne aj dlhšie (17, 18). 
Patogenéza neurologických kompli-
kácií nie je dosiaľ dostatočne objas-
nená, ide však o odlišný proces ako 
CRS, pretože blokáda IL-6 nemá vo 
väčšine prípadov za následok ústup 
neurologických symptómov. Príznaky 
sú často nešpecifické, patria medzi 
ne bolesti hlavy, tremor, poruchy reči, 
pozornosti, správania, epileptické zá-
chvaty, symptómy zvýšeného intrakra-
niálneho tlaku. V rámci diferenciálnej 
diagnostiky je potrebné neurologické 
vyšetrenie, CT, MR a EEG vyšetrenia. 
Hlavnú úlohu v liečbe neurologických 
komplikácií CAR T liečby majú korti-
kosteroidy (19, 20). 

Infekčné komplikácie
Infekcie sú po CRS a ICANS treťou 

najčastejšou komplikáciou, vyskytujú sa 
najmä v priebehu prvých 30 dní po po-
daní liečby, ale vzhľadom na relatívne 
častý výskyt prolongovaných neutro-
pénií a hypogamaglobulinémiu sa môžu 
objaviť aj v neskoršom období (21, 22, 23). 
Odporučená je antimikrobiálna profyla-
xia a terapia podobne ako u pacientov po 
alogénnej transplantácii krvotvorných 
buniek.

Podrobné odporučenia ma-
nažmentu komplikácií CAR T-bunkovej 
terapie budú predmetom samostatnej 
publikácie. 

Liečebné výsledky

DLBCL
Výsledky publikovaných prác po-

tvrdili nepriaznivú prognózu pacientov 
s DLBCL, ktorí progredovali počas pr-
volíniovej liečby, nedosiahli kompletnú 
remisiu alebo zaznamenali relaps ocho-
renia do 12 mesiacov od ukončenia lieč-
by (24, 25). Podobne pacienti so skorým 
relapsom po autológnej transplantácii 
krvotvorných buniek (ASCT) mali len níz-
ku pravdepodobnosť dlhodobého preží-
vania. Medián celkového prežívania (OS) 

v tejto skupine pacientov bol 6,3 mesiaca. 
Preto boli klinické štúdie s CAR T lieč-
bou, ktoré viedli k registrácii tisa-celu 
a axi-celu, uskutočnené v tejto populácii 
pacientov. 

Do štúdie JULIET bolo zahr-
nutých 165 pacientov s relabovaným/
refraktérnym DLBCL (26). Liečbu ti-
sagenlecleucelom podstúpilo 111 pa-
cientov, účinnosť bola hodnotená u 93 
pacientov. Najlepšiu dosiahnutú cel-
kovú odpoveď (ORR) dosiahlo 52 %, 
kompletnú remisiu (CR) 40 % pacien-
tov. Medián OS bol 11,7 mesiaca. CRS 
akéhokoľvek stupňa sa vyskytol u 58 %  
pacientov a neurotoxicita stupňov (Gr) 
3/4 u 12 % pacientov, mortalita na kom-
plikácie bola 0 %.

V štúdii ZUMA-1 bol axicabtagene 
ciloleucel podaný 108 pacientom s R/R 
agresívnym B-NHL (27). ORR bol 82 %, 
CR dosiahlo 54 % pacientov. Medián 
prežívania bez progresie (PFS) celej sku-
piny pacientov bol 5,9 mesiaca. Medián 
celkového prežívania nebol dosiahnutý. 

CRS sa vyskytol u 93 % pacientov, z toho 
13 % bol CRS 3. a 4. stupňa. Neurologická 
toxicita bola zaznamenaná u 64 % pa-
cientov (28 % Gr ≥ 3). Komplikácie po 
podaní axi-celu mali za následok dve 
úmrtia. 

Na mítingu Americkej hematolo-
gickej spoločnosti (ASH) boli v decembri 
2019 publikované výsledky používania ti-
sa-celu a axi-celu v „reálnom živote“ (28, 
29). Porovnanie týchto výsledkov s vý-
sledkami pilotných štúdií je v tabuľke 2. 

B-ALL
Hoci výsledky liečby pediatrickej 

ALL sú výrazne lepšie ako u dospelých 
pacientov, prognóza pacientov s  re-
fraktérnym či relabovaným ochorením 
je veľmi nepriaznivá (30). Ide preto 
o oblasť, v ktorej je mimoriadne potreb-
né hľadanie nových liečebných postu-
pov. Liečba CAR T-bunkami predstavuje 
pre pacientov s  R/R B-ALL šancu na 
dosiahnutie kompletnej remisie, resp. 
vyliečenie. V súčasnosti je na liečbu pa-

Obrázok 4. Toxicita CAR T-bunkovej liečby (prevzaté a upravené z lit. 12)

Tabuľka 2. Sumár výsledkov klinických štúdií JULIET, ZUMA-1 a použitia CAR T liečby v „reálnom živote“

JULIET ZUMA-1
Tisa-cel  
„reálny život“

Axi-cel 
„reálny život“

Liek Tisagenlecleucel
Axicabtagene 
ciloleucel Tisagenlecleucel

Axicabtagene 
ciloleucel

Počet pacientov 111 108 116 533
Vek, medián (roky) 56 58 65 61
ORR, % 52 83 58 74
CR, % 38 58 40 52
CRS, % 58 93 NA 83
CRS Gr ≥ 3, % 4 13 4,3 14
Neurotoxicita 
Gr ≥ 3, % 5 28 4,3 NA
Medián sledovania, mesiace 14 39,1 4,5 6,2
Medián OS, mesiace 11,7 NR NR NR
Vysvetlivky: ORR – celkový počet odpovedí; CR – kompletná remisia; CRS – syndróm uvoľnenia cytokínov;  
Gr – stupeň; OS – celkové prežívanie; NA – neuvedené; NR – nedosiahnuté
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cientov s R/R B-ALL vo veku do 25 rokov 
registrovaný z CAR T produktov tisa-
genlecleucel. V klinickej štúdii ELIANA 
bolo liečených 75 pacientov, z toho 61 %  
v  predchádzajúcich líniách terapie 
absolvovalo alogénnu transplantáciu 
(31). Celkovo 81 % pacientov v štúdii do-
siahlo liečebnú odpoveď. S mediánom 
sledovania 13 mesiacov bolo 12-mesačné 
prežívanie bez udalosti (EFS) 50 %, cel-
kové prežívanie 76 % a medián OS bol 
19,1 mesiaca. CRS sa vyskytol v 77 % prí-
padov, z toho Gr 3/4 v 46 % prípadov. 
Neurotoxicita bola zaznamenaná u 40 % 
pacientov, Gr 3/4 v 13 % prípadov. 

V súčasnosti prebieha intenzívny 
výskum skúmajúci optimálne využitie 
CAR T-bunkovej liečby, ktorá spolu s bli-
natumomabom (bišpecifická monoklono-
vá protilátka) a viacerými ďalšími skú-
manými látkami či liečebnými postupmi 
zmenia prognózu pacientov s R/R B-ALL. 

Iné diagnózy
Štúdie s CAR T-bunkovou liečbou 

prebiehajú u  pacientov s  rozličnými 
hematologickými malignitami, ako aj 
solídnymi nádormi, ale v  súčasnosti 
sú CAR T-bunky najbližšie k registrá-
cii v liečbe mnohopočetného myelómu 
(MM), lymfómu z  plášťových buniek 
(MCL) a  chronickej lymfocytovej leu-
kémie (B-CLL). V prípade MM sú CAR 
T-bunky cielené proti tzv. BCMA (B-cell 
maturation antigen), pri MCL a B-CLL ide 
o CD19 antigén. 

Záver
CAR T-bunková liečba predstavuje 

pre mnohých pacientov s B-bunkovými 
malignitami reálnu nádej na vyliečenie. 
Nedávno publikované práce potvrdili 
kompletnú remisiu 5 rokov od podania 
CAR T liečby u 30 – 40 % pacientov s R/R 
DLBCL (21, 32).

Vo svete dnes prebiehajú stov-
ky klinických štúdií s rozličnými CAR 
konštrukciami proti viacerým typom 
nádorov, v krátkom čase sa očakáva re-
gistrácia nových produktov a rozšírenie 
v súčasnosti schválených indikácií. Na 
druhej strane však, napriek nesporne 
veľkému potenciálu tohto typu liečby, 
zostáva prekonať ešte veľa prekážok. 
Medzi nimi možno spomenúť problémy 
s toxicitou liečby, pomerne dlhým obdo-

bím a náročnosťou prípravy produktu, 
a v neposlednom rade s vysokou cenou 
lieku. Otázne je, či zostane CAR T liečba 
obmedzená len pre relatívne malú skupi-
nu pacientov s B-bunkovými malignitami 
alebo dôjde k rozšíreniu využitia pre iné 
hematologické malignity a solídne ná-
dory. Napriek tomu možno predpokladať, 
že ide o začiatok novej éry v imunoterapii 
nádorových ochorení, ktorý prinesie vy-
liečenie pre mnohých dnes ešte inkura-
bilných pacientov. 
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