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Výběr z tisku a zpráv o knihách
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Předmětem této studie je vyhodnocení účinnosti a bez-
pečnosti chelátové terapie přípravkem deferasirox (Exja-
de, EPIC) ve velkém souboru 116 pacientů s aplastickou
anémií. V rámci jednoroční prospektivní multicentrické
studie byly vyhodnoceny výsledky u specifikované pod-
skupiny nemocných s AA (věk 33,3 ± 17,1 roků) s ana-
mnézou opakovaných transfuzí 6,1 ± 5,7 roků, s průmě-
rem celkového objemu erytrocytů podaných v roce před
vstupem do studie 116 ± 179 ml/kg (n = 112). Po 1 roce
sledování klesl medián sérového feritinu ze 3254 ng/ml
výchozí hodnoty na 1854 ng/ml signifikantně (P < 0,001).
Data jsou podrobně analyzována s dávkováním, úpravou
dávky a hladinou feritinu v séru v průběhu sledovaného
roku zařazení pacientů do studie. Byla zjištěna signifi-
kantní korelace mezi změnou v sérovém feritinu a ALT
(r = 0,40, P < 0,001), což ukazuje, že pokles sérového
feritinu o 500 ng/ml byl spojen s poklesem ALT o 17,4
U/l. Nejčastější vedlejší nežádoucí účinky v souvislosti

s dávkou zahrnovaly nauzeu (22 %), průjem (16 %), vy-
rážku (11 %), zvracení (8,6 %), dyspepsii (7,8 %), boles-
ti břicha (6 %), bolesti horní partie břicha (6 %). Sérový
kreatinin se zvýšil o víc než 33 % nad výchozí hodnoty,
horní hranice normálních hodnot byla zjištěna u 29 paci-
entů (25 %), ale nešlo o progresivní vzestupy. Souběžné
podávání cyklosporinu mělo signifikantní dopad na hla-
diny kreatininu. Průměrné absolutní hodnoty neutrofilů
a destiček zůstávaly stabilní. V souvislosti s léčbou neby-
ly zjištěny cytopenie. Závěrem autoři konstatují, že je-
den rok trvající léčba deferasiroxem redukovala efektiv-
ně zátěž železa v organismu u velkého souboru pacientů
s AA. Pečlivé monitorování renálních funkcí je nutné
u pacientů, kteří mají souběžně terapií cyklosporinem
a deferasiroxem.
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Osteonekróza je velmi závažnou komplikací při léčbě
ALL u dětí. V těžkých případech může vést až ke kolap-
su kloubu a vyžaduje totální kloubní náhradu. Současná
léčba ALL přinesla vysoký podíl vyléčených dětí zčásti
díky intensifikaci chemoterapie, která však může vést
k toxicitě a snížené kvalitě života. Klíčovou úlohu v lé-
čebných schématech hrají glukokortikoidy. Mohou se ale
i svými četnými mechanismy uplatnit v patogeneze oste-
onekróz. Klinické rizikové faktory zahrnují věk adoles-
cence mezi 10 a 20 roky, ženské pohlaví, vysoký index
tělesné hmotnosti. Některé režimy léčby ALL mají znač-
ně vyšší frekvenci osteonekróz než jiné, což ukazuje, že
i jiné neglukokortikoidní látky (asparagináza a metotre-
xát) mohou modifikovat riziko osteonekrózy. Genové stu-
die poukázaly na četné polymorfismy domněle ve vzta-
hu ke vzniku osteonekróz. Výsledky však byly protiklad-
né. Nebyly dosud provedeny široce založené geonomo-

vé asociační studie (GWAS, genome-wide association stu-
dies) a většina genomových studií selhala vzhledem k roz-
sáhlosti negenetických rizikových faktorů. Studie vzni-
ku osteonekróz závisely dosud na diagnostice zobrazova-
cími technikami až u symptomatických pacientů.

Cílem této studie bylo provést poprvé prospektivní vy-
šetření všech pacientů pomocí zobrazení magnetickou re-
sonancí (MRI) kyčle a kolene během prvních 6 až 8 mě-
síců pokračovací terapie bez ohledu na symptomy. To
umožnilo určit stav osteonekrózy u každého pacienta
a provést zevrubnou analýzu pro určení klinických, bio-
chemických, farmakokinetických a farmakogenetických
rizikových faktorů. 

Metody, soubor a výsledky. Prospektivně bylo sledo-
váno zobrazení pomocí MRI u 364 dětí léčených podle
protokolu St. Jude Total XV. Stupeň osteonekrózy v do-
bě každého vyšetření MRI byl kategorizován podle Na-
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