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Refrakterni cytopenie v détském véku (RCC) je
nejcastéj$im podtypem pediatrického myelodysplas-
tického syndromu (MDS). Oproti dospélym s refrakterni
anémii ma vétSina déti cytopenii ve dvou nebo tfech
bunécénych fadach s hypocelularni dfeni priblizné v 80
%. Laboratorni a klinické nalezy ve studiich u dospélych
predpokladaji autoimunitu namifenou proti hema-
topoetickym kmenovym bunkam. Imunosupresivni
terapie (IST) se ukazala efektivni u nékterych dospélych
s MDS a v dalsich pfedbéznych vysledcich u déti s RCC
(studie EWOG-MDS; European Working Group of MDS
in Childhood). Tato studie srovnava vysledek IST pfi
pouziti koniského antithymocytového globulinu (ATG)
u 46 détskych pacient s RCC a hypoceluldrni dfeni
proti skupiné 49 pacientli s krali¢im ATG. Vysledky
ukazaly, ze IST je efektivni lé¢ebnou moznosti u vy-
branych pacientd s RCC. Avsak pacienti 1é¢eni pomoci
IST zlistavaji v riziku relapsu nebo klonalni evoluce.
Celkové vysledky IST s krali¢cim ATG byly horsi nez
vysledky s kotiskym ATG. Autofi uzaviraji studii s tim,
Ze dalsi studie je tfeba zaméfit na vyuziti objektivnich
a spolehlivych markert pro identifikaci a selekci déti
s RCC, které mohou mit prospéch z IST. Vyhodnoceni
dlouhodobych vysledkl s IST a srovnani s vysledky
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dosazenymi s transplantaci kmenovych bunék (HSCT)
je dfilezité pro stanoveni nejvhodnéjsi strategie 16¢Cby
u déti s RCC. Na tuto podrobné doloZzenou mezinarodni
kooperativni studii navazuje nasledujici prace: Long-
term outocome after immunosuppressive therapy
with horse or rabbit antithymocyte globulin and
cyclosporine for severe aplastic anemia in children.
Dae Chul Jeong, Nack Gyun Chung, Bin Cho,et al. Haematologica 1
April, 2014, Vol. 99, No. 4, pp. 664-671.

Navazuje na nékteré prospektivni studie, které
ukazaly, ze krali¢i antithymocytovy globulin ma nizsi
Gacinnost nez konisky antithymocytovy globulin v radm-
ci terapie prvni linie u pacientdi s tézkou aplastickou
anémii. Autofi v této praci retrospektivné analyzovali
Klinické vysledky u 455 déti s téZkou aplastickou anémii,
které dostaly korisky ATG (n = 297) nebo krali¢i ATG (n =
158) v kombinaci s cyklosporinem jako terapii prvni linie
vletech 1992 az 2010. Dvouleté a desetileté celkové preziti
bylo signifikantné lepsi ve skupiné pacientti s koriskym
ATG v terapii prvni volby. Proto doporucuji tento ATG
jako terapii prvni volby. Vysledky vsak opraviuji uziti
krali¢iho ATG, neni-li korisky ATG k dispozici.
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Tato prace predklada vysledky dlouhodobého sle-
dovani terapie dasatinibem u pacientt s chronickou
myeloidni leukemii v chronické fazi (CML-CP), kteti
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byli rezistentni nebo méli intoleranci na pfedchozi 1é¢bu
imatinibem. Jde o analyzu v rdmci rozsahlé americké
studie CA 180-034, ktera reprezentuje nejdéle sledované
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pacienty s CML-CP 1é¢ené BCR-ABL tyrosinkindzovym
inhibitorem druhé generace. CA 180-034 je random-
izovana studie faze 3 zaméfena na optimalizaci davky
dasatinibu u dospélych pacientti s CML-CP rezistentnich
nebo netolerujicich imatinib. Pacienti byli random-
izovani podle davkovani dasatinibu: 100 mg jednou
denné, 50 mg dvakrat denné, 140 mg jednou denné
nebo 70 mg dvakrat denné. V této analyze vyhodnotili
autofi téz molekularni a cytogenetické odpovédi pro
predikci dlouhodobého preziti bez progrese (PES) a cel-
kového preziti (OS). Pokracovali téZ v analyze t¢innosti
a bezpecnosti dasatinibu v davkovani 100 mg jednou
denné. Zpisoby evaluace a analyzy jsou podrobné pop-
sany. Ze 724 pacientd hlaSenych od Cervence 2005 do
bfezna 2006 bylo do randomizace zafazeno 670 pacientdi
a 662 1éCeno. Vétsina pacientd (74 %) byla imatinib-
rezistentnich, zbyli pacienti byli imatinib-netolerujici.
Median trvani terapie byl v celém souboru (n = 662)
29,3 meésicli: 28,6 mésicli u imatinib-rezistentnich

a 31,2 mésict u imatinib-netolerujicich pacientd.
Struc¢né shrnuti vysledkii: (1) Konzistentni podskupina
pacientli s CML-CP rezistentnich nebo netolerujicich
imatinib maze mit dlouhodoby prospéch z terapie da-
satinibem. Zv1asté pacienti s rychlejsi a hlubsi odpovédi
na dasatinib (BCR-ABL < 10 % ve 3 mésicich) maji vétsi
pravdépodobnost lepsiho dlouhodobého preziti. (2)
Molekularni a cytogenetické odpovédi ve 3 a 6 mésicich
maji vysokou hodnotu predikce pro dlouhodoby vysle-
dek. Podstatna ¢ast pacientli s dobrou odpovédi na
dasatinib ma nizké riziko progrese do akcelerované
faze nebo blastické faze.(3) Dasatinib byl obecné dobte
tolerovan. Nebyly identifikovany zadné nové signdly pro
bezpecnost. Vedlejsi nezadouci tcinky (véech stupnd) se
typicky objevily kolem 2 roki. Dasatinib 100 mg denné
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studované latky.
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Agonisté trombopoetinového receptoru (TPO-RA)
zvysuji pocet krevnich desticek stimulaci trombo-
poetinového receptoru c-MPL (TPO-R). Tyto latky byly
intenzivné studovany u pacientd s imunitni trombocyto-
penii (ITP). V fadé studii byly dokumentovany pozitivni
vysledky a bliZe popsan vzestup poctu desticek a trvani
odpovédi v souvislosti s jejich aplikaci. Novéjsi klinické
studie také uvadéji, Ze terapeutické davky TPO-RA mo-
hou u pacientl s ITP indukovat fibrézu kostni diené.
Doporucuji aspiraci a biopsii kostni dfené v intervalech
1az2roky pfi rutinnim klinickém sledovani u pacientti
s ITP léCenych pomoci TPO-RA. Cilem této referované
studie bylo: 1. urcit pfitomnost, rozsah a klinicky vyz-
nam retikulinové a kolagenni fibrézy v kostni dfeni u ITP
pacientl 1éCenych pomoci TPO-RA; 2. zjistit klinickou
vyznamnost vysokych stupni fibrézy v kostni dfeni; a 3.
zjistit fenotypové a/nebo klonalni abnormality v kostni
dreni téchto pacienti. Tato Castecné retrospektivni
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a pozdéji prospektivni studie byla provedena v jednom
centru na Jednotce pro choroby desticek v USA (Unit
of Platelet Disorders, Weill Cornell Medical College/
New York Presbyterian Hospital). Studovany soubor
zahrnoval 66 ITP pacientdi, u kterych byla provedena
jedna nebo vice biopsii kostni dfené béhem 1é¢by jednim
nebo vice latkami TPO-RA (romiplostim, eltrombopag,
AKR50 (Eisai) nebo nyni nepokracujici latkou Shionogi
agent). Median poctu desticek pred zacitkem TPO-RA
1é¢by byl 22 x 10°/1. V dobé biopsie kostni dfené pfed
prvnim zacatkem 1é¢by byl median véku pacientdl 38
roki (18-63), median trvani ITP byl 6,8 rokli a median
poctu destiek 70 x 10° /1. Sestnact ze 66 pacientti 24 %)
byly déti ve véku pod 18 rokil. Prace doklada zjiSténé
poznatky textem a tabulkami tak, aby mohla predlozit
rozsah analyzy vlastniho souboru pacientdi a vyznam pro
Klinickou praxi. Podava srovnani mezi distribuci stupné
myelofibrézy u déti, median 13 rok (1-17), a dospélymi.
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