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Vysledky 1é¢by chronické myeloidni leukemie (CML)
se vyrazné zlepSily po zavedeni tyrosinkindzovych inhi-
bitorti (TKI) do inicidlni 1é¢by v chronické fazi onemoc-
néni. Patfi sem imatinib a ddle TKI druhé generace (dasa-
tinib a nilotinib). Medidn véku pii diagndze je piiblizné
67 roku. PostiZeny v§ak mohou byt viechny vékové sku-
piny. Mensi, ale vyznamn4 je skupina mladSich pacientt
diagnostikovanych ve véku 15 az 19 let. Je oznaCovéana
jako skupina adolescentl a mladych dospélych (v angl.
terminologii: adolescents and young adults, AYA).
O vysledcich 1é¢by CML u této skupiny nemocnych jsou
k disposici jen omezené informace, zvIaste pii pouZziti TKI
v inicidlni terapii.

Predmétem této prace je analyza vysledki 1éCby AYA
pacientlt s CML lé¢enych v inicidlni fizi onemocnéni
pomoci TK inhibitord. Cilem bylo zjistit a definovat roz-
dily proti star§im pacientim a pfispét k pochopeni rozdi-
1 a terapeutické uvaze.

Soubor, metody a vysledky. Od cervence 2000 do
prosince 2010 bylo 1é¢eno ve shora uvedeném centru 468
po sobé jdoucich pacientl s CML v chronické fazi (CP)
primarni terapii pomoci TKI v rdmci klinické studie dle
stanoveného protokolu, definovanych kritérii a cyto-
genetické odpovédi. V ramci celkového poctu takto 1éCe-
nych pacientl byl medidn v€ku 47 roki (rozmezi 15 aZ
85 roki). VEtSina pacientl (322, 69 %) méla nizké Soka-
lovo rizikové skore a u 20 (4 %) pacientl byly pfi diag-
n6ze mimo filadelfského chromozomu dal$i chromoso-
malni aberace klondlniho charakteru. Medidn doby
sledovani byl pro cely soubor pacienti 71 mésict (roz-
mezi 3—130 mésici) a median 1é¢by pomoci TKI 48 mési-
cl (rozmezi 11-130 mésicn).

Vysledky. Autofi idntifikovali 61 pacientti ve véku 15
az 29 rokll (AYA pacienti), coZ predstavovalo 13 % z celé
studované populace. Imatinibem bylo 1é¢eno 35 AYA
pacientll (z nich 11 startovaci ddvkou 400 mg denné, 24
davkou 800 mg denn€), 13 pacientl dostavalo nilotinib
a 13 dasatinib. Medién trvéani terapie u AYA pacienti byl
39 mésict (rozmezi 2—127 mésicili). Srovnani se starSimi
pacienty: I kdyZ AYA pacienti méli Castéji splenomegalii
(39 % vs. 23 %; P= 0,01), signifikantné vice jich bylo
v nizké Sokalové rizikové skupiné (84 vs. 67; P=0,03).
Jiné signifikantni rozdily nebyly zji$tény. Odpovéd na
terapii: Podle prijaté cytogenetické kategorizace odpo-

védi (kompletni molekularni CMR; velkd molekularni
MMR; kompletni cytogenetickd CCyR) jsou podily dosa-
Zenych odpoveédi signifikantné vyssi u starSich pacienti
ve srovndni se skupinou mladSich pacienti (AYA)
s priznivéjSim trendem EFS u starSich pacientl. Preziti
EFS bylo méfeno jako doba od zahdjeni 1é¢by k datu jaké-
koliv pfihody béhem terapie (ztrata kompletni hematolo-
gické odpovédi, ztrata kompletni nebo velké cytogenetic-
ké odpovédi, pferuSeni terapie pro toxicitu nebo
nedostatek tc¢innosti, nebo progrese do akcelerované nebo
blastické faze a imrti z jakékoliv pfi¢iny v jakoukoliv
dobu). Pfeziti do doby transformace do akcelerované nebo
blastické faze (TFS) a celkové preziti (OS) byly podob-
né v obou skupinich. Multivariantni analyza byla zamé-
fena na zjiSténi, zda AYA md nezdvisly prognosticky
vyznam v rdmci mnoha variabilnich faktort. Skupina
pacientll AYA byla signifikantné spojena s niZsi probabi-
litou dosaZzeni MMR a CMR s trenden k signifikantnimu
rozdilu (P = 0,06) pro EFS a CCyR po tpravé promén-
nych. Prace uvadi podrobnd data odpovédi na terapii
i v Casovych odstupech, prognostickou signifikanci mla-
dého véku a probabilitu dlouhodobych vysledki. Pri¢inou
amrti u 3 AYA pacientl byla v jednom piipadé¢ transfor-
mace do blastické faze, v jednom piipadé komplikace po
alogennfi transplantaci kmenovych bunék a v jednom pii-
padé automobilova nehoda. Alogenni transplantace byla
provedena celkem u 7 pacientdl po selhdni inicidlni tera-
pie TKI. Diskuse se zabyva nékterymi diivéjSimi
a nov¢j$imi pracemi zaméfenymi na dopad véku na
vysledky 1é¢by u AYA populace i u jinych hematologic-
kych malignit a zhoubnych nddorti. Dotykd se vztahu
k biologickym nebo molekuldrnim determinantlim,
k farmakokinetice a kjinym nebiologickym faktortim.

Zavér. PredloZena analyza ukdzala nepfiznivy
a neocekdvany trend ve vysledcich inicidlni 1é¢by chro-
nické myeloidni leukemie v chronické fazi pomoci tyro-
sinkindzovych inhibitor(i u adolescent a mladych dospé-
lIych pacientl ve véku 15-29 roka. Vysvétleni vyZaduje
dalsi studie této populace zamétené na bliZ§i pochopeni
rozdild proti star§im dospélym s cilem poskytnout dalsi
vhodna 1é¢ebna doporuceni.
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