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SOUHRN

Autofi predkladaji pfipad 60letého pacienta s nahodné zjisténou vyraznou makrocytovou anémii a trombocytézou.
Za pomoci paraklinickych vysetreni je diagnostikovan myelodysplasticky syndrom (MDS) typu 5g- syndromu. Pacient
je od pocatku zavisly na transfuzich erytrocytl, zprvu Uspésna chelatace selhdvd zejména pro neochotu pacienta
spolupracovat. V dobé, kdy je u pacienta jednoznacné indikovan lenalidomid, nedari se pro néj tento preparat zis-
kat. Po 53 mésicich od diagndzy choroba progreduje do MDS typu RAEB. Aniz by doslo k rozvoji akutni leukemie,
jater a srdce. Soucasti sdéleni je pitevni zprava a fotodokumentace histologickych preparatd post mortem, které
dokladaji jak hemosiderdzu zivotné dllezitych organd, tak i patologicko-anatomické zmény vedouci k jejich selha-
ni. Prace ukazuje tézké poskozeni organu, ke kterému dochazi u nelé¢enych pacientl pfi pretizeni Zelezem. Dnes
vSak mize hematolog u dlouhodobé transfundovanych nemocnych s MDS predejit fatdlnimu poskozeni organt
vc¢as indikovanou a disledné dodrzovanou terapii chelatory Zeleza a pokusit se odstranit zavislost na transfuzich
podanim erytopoetinu, pfipadné pfi nedspéchu této 1é¢by podat lenalidomid.

KLICOVA SLOVA
5g-syndrom, pretizeni Zelezem, chelatace Zeleza

SUMMARY

Kadl¢kova E., Neuwirtova R., Salajka P., Cervinek L., Jonasova A.

Case report: (non)chelated, poly-transfused patient with 5q minus syndrome

The authors present a case of a 60-year-old patient with incidentally uncovered significant macrocytic anaemia
and thrombocytosis. Myelodysplastic syndrome, namely 5g- syndrome was diagnosed. From the beginning, the
patient was dependent on red blood cell transfusions. Chelation was initially successful, but later it failed especially
due to the patient’s non compliance. At the time when treatment with lenalidomide was clearly indicated, it was
not possible to obtain this medication. At 53 months from diagnosis, the disease progressed to RAEB. The patient
died of liver and renal failure without developing acute leukaemia. Severe hemosiderosis of the organs, especially
the liver and heart, was one of the causes of death. The article includes the autopsy report and photographs of the
relevant histological slides, showing hemosiderosis of the vital organs and pathological-anatomical changes that
led to their failure. The paper shows severe organ damage that occurs in patients with untreated iron overload.
However, haematologists can currently prevent fatal organ damage in long-term transfused patients suffering from
myelodysplastic syndrome with the aid of timely and consistent iron chelator therapy and by attempting to elimi-
nate the dependence on transfusions using erythropoietin or in case of its failure by administering lenalidomide.
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uvop

5g- syndrom je podjednotka myelodysplastického
syndromu (MDS) charakterizovana izolovanou deleci
dlouhého ramene 5. chromozomu, jez zahrnuje kon-
stantné oblast v misté 5q31-q32 (resp. 33) [1]. Zakladnich
Sest kritérii, charakterizujicich tento podtyp MDS,
popsal vr. 1974 van den Berghe [2]. Kromé vysSe uvedené
izolované del(5q) jde o makrocytovou anémii, normalni
nebo zvySeny pocet trombocytli, hypoplazii ¢ervené fa-
dy, normalni pocet blastli a zvlastni hypolobulizované
megakaryocyty. Castéjsi vyskyt je zaznamendn u Zen
[3]. 5g- syndrom patfi k podtyptim MDS s nejpfiznivéjsi
prognézou, dlouhou celkovou délkou zivota a pozdni
transformaci do akutni myeloidni leukemie (AML).
Pokud jsou ale pacienti s touto diagnézou dlouhodobé
zavisli na transfuzich a zaroven rezistentni na erytro-
poetin, zkracuje jim Zivot sider6za dtlezZitych organt
(zejména jater a srdce). V poslednich letech jsou vSak
nastésti k dispozici chelatory Zeleza, kterymi dovedeme
zmirnit ukladani Zeleza v organech. Navic, zejména
u pacienttli s 5q- syndromem, predstavuje v soucasnosti
ucinnou cilenou 1é¢bu imunomodulacni 1atka lena-
lidomid [4, 5]. Uvadime kazuistiku nemocného jako
typicky pfipad pacienta s refrakterni anémii s rozvo-
jem tézké siderdzy po opakovanych transfuzich, ktery
nebyl z rGznych divodd adekvatné lécen a u kterého
je nazorné dokumentovano poskozeni organd hroma-
dénim Zeleza.

POPIS PRIPADU

Nas pacient (*1946) byl v srpnu 2006 odeslan k vy-
Setfeni makrocytové anémie do Hematologické ambu-
lance Krajské nemocnice T. Bati ve Zliné (HA KNTB).
Tou dobou byl hospitalizovan na Internim oddéleni
Meéstské nemocnice Slavic¢in k aplikaci analgetickych
infuzi pro radikularni bolesti. V osobni anamnéze mél
tento pacient kromé vertebrogenniho algického syn-
dromu také stav po hematemeze pfi ablizu analgetik
a pri ezofagitidé a incipientni nefropatii na podkladé

Tab. 1 Vyvoj krevniho obrazu a sérového feritinu u pacienta v ¢ase

naduzivani analgetik. Abtizus alkoholu pacient opako-
vaneé popiral. Pri pfijeti k hospitalizaci si stéZoval na
Unavnost, ndmahovou dusnost a perimaleolarni otoky.

Vysetfeni v HA KNTB potvrdilo nejen vyraznou mak-
rocytovou anémii (htc 0,254, hgb 87 g/1, MCV 101 f1),
bez deficience hematinik (Fe 46,9 pmol/l, transferin
1,98 g/1, celkova vazebna kapacita Zeleza (TIBC) 50
pumol/l, feritin 573 pg/1, folaty 11,2 ng /ml, vitamin
B12 571,9 pg/ml), ale také vyznamnou trombocytdzu
(903 x 10°/1). Bily krevni obraz byl bez pozoruhodnos-
ti (tab. 1). Hladina sérového erytropoetinu byla zvy-
Sena na 560 IU/1. Zakladni biochemicka vySetfeni
byla v normé, patrna byla pouze hrani¢ni elevace ALT
(0,86 mmol/1). Diferencialné diagnosticky bylo zvazo-
vano myeloproliferativni onemocnéni s trombocytdzou
(MPO-T) nebo reaktivni zmény v krevnim obraze pti
suspektni malignité nebo téZ$im zanétu. Vysetfeni na
mutaci V617F genu JAK-2 a fizni gen BCR-ABL byla nega-
tivni. Sonografické vySetfeni bficha potvrdilo mirnou
hepatomegalii, vs. steatézu a drobné korové a intrasi-
nusové cysty pravé ledviny. Echokardiografické vySet-
feni prokazalo drobny perikardialni vypotek za zadni
sténou levé komory, jinak normalni nalez s EF 0,67.
VySetfeni na protilatky anti-HAV, anti-HCV a HBsAg
byla negativni, prokdzana byla pozitivita anamnestic-
kych protilatek proti EBV a CMV. Vysledek trepanobio-
psie nepomohl k uréeni diagnézy, nebot v poskozeném
vzorku dfené bylo mozno stanovit jen silné hypocelu-
larni dfen s redukovanou erytro- a granulocytopoézou
a zmnozenymi megakaryocyty. Zato v natéru kost-
ni dfené byly nalezeny charakteristické unilobularni
megakaryocyty. Erytropoéza zde Cinila jen 7 % a byla
bez vyraznéj$ich morfologickych odchylek. Rada bild
byla vyrazné hypogranulovand, ojedinéle bylo vidét
pseudopelgeroidni tycky. Blasty nebyly zmnozeny,
¢italyjenl,6 %. Megakaryocyty byly zmnozeny, nebyly
v trsech, obsahovaly polymorfni, ¢asto dysplasticka
jadra, nejvice vSak prevladala mala unilobularni jadra
(obr. 1). Diagnézu 5q- syndromu pozdéji potvrdil vysle-

DELT) Udalost hgb tr leu ANC % bl feritin
8/2006 Uvodni KO 87 903 54 33 0 573
7/2007 nasazeni deferipronu 76 562 4,6 2,0 0 2188
4/2008 vysazeni deferipronu 79 124 2,5 0,9 0 1607
10/2008 1. pokus o nasazeni LEN 78 67 3.8 1,7 0 2977
3/2010 2. pokus o nasazeni LEN 83 22 4,4 1,9 0 5244
3/20M pokus o nasazeni 5-AZA 80 1 43 2.2 5 5167
9/2011 KO nékolik dni pred smrti 81 5) 52 14 4 nevys.

Legenda: KO - krevni obraz, hgb - hemoglobin v g/I, tr - pocet trombocytd x 10%/1, leu - pocet leukocytl x 10°/1, ANC - absolutni pocet neutrofilti x 10%/1, % bl - procento blastl v natéru

obvodoveé krve, feritin - sérovy feritin v ng/l, LEN - lenalidomid, 5-AZA - 5-azacytidin
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Obr. 1 Unilobularni megakaryocyty v panopticky obarveném natéru
kostni drené

dek cytogenetického vySetfeni kostni dfené z Laboratote
molekularni cytogenetiky v Brné: 46, XY, del(5)(ql4
q35.2), FISH 5q31: delece oblasti 5g31v 82 % interfaznich
jader. Toto vySetfeni také umoznilo zafadit pacienta do
rizikové skupiny podle mezinarodniho prognostického
skoérovaciho systému (IPSS 0, WPSS 1, IPSS-R 1,5).

Pacient uzival pyridoxin 3 x 2 tbl a byl od pocatku za-
visly na transfuzich (mési¢né cca4 T.U. erytrocytovych
transfuznich ptipravki (ETP). Erytropoézu stimulujici
proteiny (ESP) nebyly v 1é¢bé pacienta pouzity jednak
vzhledem k nizké pravdépodobnosti 1é¢ebné odpovédi,
jednak z ekonomickych divoddi.

V dobé od Cervence 2007 do dubna 2008 byl tspésné
chelatovan preparatem deferipron v davce 2-6 tbl den-
né. Feritin klesl 22188 na 1607 pg/1. Tato 1é¢ba byla bo-
huZzel ukoncena pro polékovou leukopenii s neutropenii
a progredujici trombocytopenii (viz tab. 1). Pfi super-
konzilidrnim vySetfeni v Cervenci 2008 v Hematologické
ambulanci Interni hematoonkologické kliniky Fakultni
nemocnice Brno-Bohunice byl pacientovi nasazen defe-
rasirox v davce 2 tbl denné. Kontrolni hodnoty feritinu
vSak byly neuspokojivé (5258....4425....5252.....6072 pg/1)
a pti pohovorech v nasi ambulanci vyslo najevo, Ze si
pacient tuto 1é¢bu sam snizoval, az nakonec prestal 1ék
uzivat docela a uz nikdy se nepodaftilo ho presvédcit,
Ze je tato 1é¢ba nutnd. Stejné tak opakované odmitl
i kontinualni infuzi deferoxaminu za hospitalizace.

Ve snaze pacienta zbavit zavislosti na transfuzich
byla v fijnu 2008 podana prof. Doubkem Zadost o povo-
leni lenalidomidu, kterad byla pojiStovnou zamitnuta
s odtivodnénim, Ze je lenalidomid povolen jen pro 1é¢bu
myelomu. Pacient byl tedy dile pouze transfundovan,
pfi kontrolnich vySetfenich byla pozorovana rychle
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progredujici trombocytopenie, zatimco nalez v obvo-
dové krvi z@istaval bez zachytu blastl mikroskopicky.
V polovineé bfezna 2010 byl pacient odeslan k superkon-
zilidrnimu vySetfeni a eventuadlnimu zahdjeni 1é¢by
lenalidomidem v ramci compationate use programu do
Hematologické ambulance VSeobecné fakultni nemoc-
nice (HA VEN) v Praze. Pfi tomto vySetfeni byla v krev-
nim obraze zfejma pokracujici bicytopenie (viz tab. 1)
a provedena trepanobiopsie prokazala téZce hypoce-
lularni kostni dfen s myelodysplastickymi zménami,
bez zmnozeni blastii, s pfitomnosti ALIP fenoménu
a hypolobulizovana jadra megakaryocytil. V cytogene-
tickém nalezu bylo zachyceno: 46, XY, del(5)(ql4q35.2)
[10], mBAND: del(5)(q14q35.2) [6], FISH bez delece 7,

pritomna delece v oblasti 5q31 v 60,5 % interfaznich
jader. Pacient nebyl do studie s lenalidomidem zafazen
pro trombocytopenii. Nadale je tedy transfundovan na
stacionaii HTO KNTB Zlin, pfibyva diagnéza diabetes
mellitus II. typu kompenzovaného dietou a primarni
hypothyredzy v terénu difuzni lymfoidni thyreoiditidy.

Pfi kontrole v poloviné bfezna 2011 bylo nalezeno 5 %
blastli v natéru obvodové krve (viz tab. 1), pfi vySetfeni
periferni krve pritokovym cytometrem bylo identifi-
kovano 7 % blastd myeloidni linie. Pacient byl proto
objednan k vySetfeni a pfipadnému zahajeni 1écby
5-azacytidinem do HA VEN k dr. JonaSové. Pfi tomto
vySetfeni je verifikovana progrese do MDS typu RAEB
11 (10,3 %, resp. 13,8% myeloblasti ve vySetfeni kostni
dfené a periferni krve priitokovou cytometrii, podle tre-
panobiopsie hypoplasticka kostni dfen s dysplastickymi
zménami ve vSech 3 fadach, v cytogenetickém nalezu
0 mitéz, FISH nebyla provedena). Pacient nakonec ne-
souhlasi se zafazenim do studie a je dile ambulantné
transfundovan.

V kvétnu 2011 je hospitalizovan na Interni klinice
Krajské nemocnice T. Bati Zlin pro horecnatou infekci
a hlubokou trombocytopenii (tab. 1). Pii pfijeti je zjis-
téna koagulopatie (aPTT-R 1,4, INR 1,52, fbg 1,8 g/1),
patologie jaternich testt (bilirubin celkovy 21 pmol/l,
ALT 2,98 pkat/l, AST 1,82 pkat/l, GMT 1,6 pkat/l, ALP
1,08 pkat/l) a lehk4 hypalbuminemie dosahujici 30,7
g/l. Protilatky anti-HAV a anti-HCV, HBsAg a geneticka
vySetfeni na hemochromatézu jsou negativni. Dalsi
laboratorni vySetfeni identifikuji anamnestické pro-
tilatky proti CMV a EBV a normalni hladinu sérového
ceruloplasminu. Pfi ultrazvukovém vysSetfeni bficha je
popséno j ednak zvétéeni jater na 15-16 cm, s vyééi azr-
cm v dlouhé ose. CT vysetrem konstatuje hepatomegalii
bez zfetelnych loziskovych ¢i jinych fokdlnich zmén,
splenomegalii dosahujici 19 cm v dlouhé ose, znamky
pocinajici portalni hypertenze a ascites. Biopsie jater
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neni s ohledem na tézkou trombocytopenii a koagu-
lopatii provedena a diagnéza je uzaviena jako cirhéza
jater, v. s. na podkladé hemosiderézy u polytransfun-
dovaného pacienta, stupné B podle Childovy-Pughovy
klasifikace. Koncem zati 2011 je potom pacient pro
progredujici ascites, zndmky metabolického rozvratu
a tézkou bicytopenii (viz tab. 1) znovu odeslan k hospi-
talizaci, béhem niz odmita jidlo, tekutiny i veSkerou
medikaci a po nékolika dnech umira.

Patologicko-anatomicka pitva

V pitevnim protokolu jsou jako zakladni onemocné-
ni oznaceny myelodysplasticky syndrom typu RAEB II
a difuzni mikronodularni cirhéza jater. Jatra jsou zde
popsana jako velikosti pfimérena, avsak s hrbolatym
povrchem, tuhé konzistence, se setfelou strukturou
na fezu a s malym prokrvenim. Mezi komplikacemi
jsou na prvnim misté uvedeny hemosideréza jater,
pankreatu a sleziny vysokého stupné. Makroskopicky
je pankreas popisovan jako pfimérené velky, hrubé zr-
nity a tukem prorostly, zatimco slezina je zvétSena na
570 g, snapjatym a ztluStélym pouzdrem a nezfetelny-
mi lymfatickymi uzliky. Dale jsou pfitomny znamky
hemoragické diatézy v podobé disperznich koznich
petechii a sufuzi, plicnich hemoragii a mnohocet-
nych ekchyméz sliznice zaludku. Mezi komplikacemi
figuruji také edém plic vysokého stupné, kolaps levé
plice, levostranny hydrotorax a ascites. Za pri¢inu
smrti je oznaceno selhani jater a ledvin. Pitevni nalez
shledava obé ledviny makroskopicky intaktni, avSak
mikroskopicky nalez dokladd hemosiderinova depo-
zita jak v ledvinnych glomerulech, tak i v kanalcich.
Depozita hemosiderinu jsou rovnéz patrna i v burikach
srde¢niho svalu, zatimco srdce je popisovano jako
velikosti pfiméfené, s malym mnoZstvim jantarové
tekutiny v perikardu. Chlopné pravého i levého srdce
jsou intaktni. Svalovina pravé komory ¢ini 2 mm a je
bez loziskovych zmén, svalovina levé komory je 10 mm
silnd, tuhd a ma hnédocervenou barvu. Na vystelce
hrudni aorty jsou vidét ojedinélé vazivové platy a vén-
Cité tepny jsou jemné, bez ziZeni prisvitu. V zavérec-
né epikrize je uvedeno, Ze 65lety muz s MDS RAEB II
a jaterni cirh6zou zmira na selhani jater a ledvin, dale
je pritomna hemosideréza jater, sleziny a pankreatu
vysokého stupné.

DISKUSE

Navzdory pokrokiim ve farmakoterapii MDS, ja-
kymi jsou pouziti lenalidomidu nebo hypometylac-
nich latek, zlistava pilifem 1é¢by podpiirna terapie,
véetné podavani transfuznich pfipravka [6]. Opako-
vané transfuze erytrocytl vS§ak s sebou prinaseji pro-

blém pretiZeni Zelezem. Jedna T. U. ETP totiZ predsta-
vuje pfisun asi 200-250 mg volného Fe. NAaS§ pacient,
ktery za svoji transfuzni ,kariéru“ dostal 244 T. U.
ETP, tedy obdrZel neuvéritelnych 48,8-61,0 grami
volného Zeleza, coz pfi denni exkreci Fe 1-1,5 mg
a bez chelatacéni terapie muselo zakonité vést k tézké
siderdze.

Situaci naseho pacienta, stejné jako i mnoha dalsich
MDS nemocnych, mohlo jesté dale zhorSovat zvySené
uvolniovani Zeleza z bunék pti inefektivni erytropoé-
ze a zvySena resorpce Fe z gastrointestinalniho trak-
tu, ktera je zplisobena sniZenou hladinou hepcidinu.
Podle nékterych autord byva exprese hepcidinu v pfi-
padé MDS pacientii blokovana dfetiovym riistovym
diferencia¢nim faktorem 15 (GDF 15), jeZ se zvySené
uvolnuje v kostni dreni pfi inefektivni erytropoéze [7].
Tento mechanismus v§ak u naseho pacienta, ktery
mél hypoplastickou erytropoézu, ustupuje ponékud do
pozadi. Na jeho nizké hladiné hepcidinu v§ak mohla
participovat i postupné se prohlubujici hepatopatie.
Zde $lo vlastné o bludny kruh: ¢im méné hepcidinu
jatra vyprodukovala, tim vice se vstfebalo Fe a tim vice
dochézelo k dalsimu poskozovani jater, aZ nakonec pa-
cient dospél od preexistujici jaterni steatdzy pii stavu
po prodélanych infekcich EBV a CMV Kk jaterni cirhéze
a selhani jater.

U nemocnych s hromadénim zZeleza katalyzuje
volné netransferinové Fe vznik kyslikovych radikalt
(ROS-reactive oxygen species), které nasledné vedou
k oxidativnimu stresu butiky a naruSeni makromole-
kul proteinti, DNA a peroxidaci lipida [8]. Nasleduje
poskozeni bunécnych organel, membran, zanik bun-
ky a poskozeni tkani a organi. Soucasné dochézi ke
zvySené syntéze kolagenu v dlisledku indukce tvorby
transformacniho riistového faktoru beta 1 (TGEB1) [7].
K poskozeni organti u chorob provazenych pretiZzenim
Fe rovnéz prispiva ukladani nadmérného mnozstvi
nerozpustnych komplext Fe v tkanich a organech [8].
V ramci siderdzy je v povédomi klinikt dobfe znamé po-
Skozeni jater, kde dochazi k hemosiderdze, fibrdze a cir-
héze. Méné znamé je, Ze dochazi k sideréze myokardu,
rozviji se kardiomyopatie, ktera zejména u starsich
osob prispiva k selhani srdce [7, 8]. Chronicka expozice
netransferinovému Fe vede totiz k inhibici myokardial-
nich Tn kandld, jeZ ma za nasledek pretiZeni kalciem,
vznik arytmii a rozvoj diastolické a systolické dysfunkce
myokardu [9]. V pfipadé naseho pacienta lze tedy na
zakladé histologického priikazu hemosiderinovych
depozit v bunkach srde¢niho svalu a tuhé konsistence
svaloviny levé komory popsané v pitevnim protokolu
dovozovat, Ze se na bezprostfedni pficiné smrti mohly
podilet také arytmie a srde¢ni selhani pfi restriktivni
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Obr. 2 Cirhoticky nodulus s hnédymi depozity hemosiderinu,
hematoxylin-eosin

kardiomyopatii. Pohotovost ke vzniku arytmii mohla
umocnit i iontova a mineralova dysbalance v ramci
metabolického rozvratu, ktery byl jednim z davodi
posledni hospitalizace pacienta, a také hypoxemie
myokardu pfi anémii. Kromé jater a myokardu se
nadbytecné Zelezo uklada i v pankreatu s rozvojem
bronzového diabetu a také v dal$ich endokrinnich or-
ganech [7, 8, 10]. Je tedy mozZné, Ze se na rozvoji diabetu
u naseho pacienta mohlo podilet poskozeni pankreatu
netransferinovym Zelezem. Ve shodé s uvedenymi tdaji
jsou fotografie histologickych preparatii z jednotlivych
organt post mortem (obr. 2-5).

Nad ramec béznych literarnich tdajd jsou
vSak naSe snimky ledvinného glomerulu a tubulu

Obr. 4 Hemosiderinova depozita v lalli¢ku pankreatu (modré elipsa)
a steatéza pankreatu (zlutd Sipka), hematoxylin-eosin
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Obr. 3 Depozita hemosiderinu v burikdch srde¢niho svalu,
hematoxylin-eosin

s depozity hemosiderinu (obr. 6 a 7), které na prv-
ni pohled koresponduji s ledvinnym selhdnim, jez
figuruje jako jedna z pric¢in smrti v pitevni zpra-
vé. AvSak vzhledem k tomu, Ze byly ledviny makro-
skopicky zcela intaktni, nabizi se jako dalsi mozna
pri¢ina selhani ledvin také hepatorenalni syndrom,
ktery je definovan jako funkéni selhani ledvin pfi
jaternim onemocnéni s portalni hypertenzi [11]. Pro
pfipadny spolec¢ny podil diabetické a analgetické
nefropatie na selhdni ledvin naseho pacienta nemame
oporu v pitevnim protokolu, chybi histopatologicky
prakaz.

Nicméné, celad tato diskuse doklada jednak nut-

nost véasné a ucinné chelatace u transfuzné zavislych

Obr. 5 Mohutna depozita hemosiderinu ve slezing,
hematoxylin-eosin



Obr. 6 Ledvinny glomerulus s hnédymi depozity hemosiderinu,
hematoxylin-eosin

MDS pacientdi, jednak potfebu pokusit se tuto za-
vislost zruSit i¢innou 1écbou. Lécba ESP (erytropoé-
zu stimulujici proteiny) je indikovana u nemocnych
s hladinou hgb < 90 g/l nebo vy$§imi hodnotami pti
manifestnich pfiznacich anémie, hladinou sérového
erytropoetinu v séru < 500 IU/1 (pfi ¢emZz maximalni
efekt 1ze ocekavat u nemocnych s hladinou erytropoe-
tinu <150-200 IU/1) a transfuzni zavislostina<2T. U.
erytrocyttl meésicné [12]. Tato kritéria nas pacient
nespliioval, takze u néj nebyly ESP v 1é¢bé nasazeny.
Zasadnim rozhodnutim pro naseho pacienta bylo
zamitavé stanovisko pojistovny k 1é¢bé lenalidomi-
dem, coz se odehralo v dobé, kdy mél pacient jesté
dostate¢nou hladinu trombocytd k zahajeni 1é¢by
timto preparatem, ktery mohl odstranit nebo zmirnit
jeho zavislost na transfuzich. Nas pacient mél v dobé
diagnozy trombocytézu a pocatek postupné progredu-
jici trombocytopenie spada do obdobi uzivani deferi-
pronu (viz tab. 1). Souhrn tdaji o 1é¢ivém pripravku
(SPC, summary of product characteristics) pro defe-
ripron vsak trombocytopenii jako nezadouci Gcinek
neuvadi. Jestlize trombocytopenie nepatfi do obrazu
5g- syndromu [2, 3], nabizi se v prvni fadé jako pficina
poklesu desticek progrese do MDS typu RAEB. Nas
pacient ale pti trepanobioptickém a cytogenetickém
vySetfeni kostni dfené, jez bylo provedeno az za 2 roky
od zapoceti poklesu trombocyti, stile vykazuje pouze
znaky MDS s nizkym rizikem. TakZe za prolomenim
procesu efektivni megakaryopoézy u pacienta s 5q-
-syndromem mohly stat bud selhavajici kostni dfen
a zhorsujici se funkce jater pti pretizeni Fe, pfipadné
rozvoj anti HLA protilatek u polytransfundovaného
pacienta, nebo také hypersplenismus, ktery je popi-

Obr. 7 Ledvinny kandlek s hemosiderinovymi depozity, hematoxylin-
eosin

sovan jak pti vySetfeni zobrazovacimi metodami, tak
v pitevni zpravé.

ZAVER

NAas pacient nezemfel na progresi MDS do akutni
leukemie, ale v pfi¢inné souvislosti se selhanim Zivotné
dtlezZitych organd, na jejichZ poskozeni se vyraznou
mérou podilelo pretizeni Zelezem. Originalnim pozo-
rovanim je fotograficky dokumentovana téZka hemosi-
deréza ledvin. Uvedend kazuistika doklada nutnost
ucinné chelatace téch nizce rizikovych, polytransfun-
dovanych MDS pacientdl, u kterych se nepodafi jejich
zavislost na transfuzich odstranit cilenou 1écbou.

Seznam pouzitych zkratek

5-AZA - 5-azacytidin

ABLI - gen Abelsonovy mysi leukemie 1
ALP - alkalicka fosfataza

ALT -alanin amino-transferaza

AML - akutni myeloidni leukemie
aPTT-R - aktivovany parcidlni trombinovy ¢as - pomér
AST - aspartat amino-transferaza

BCR - brakepoint cluster region
BCR-ABL - fizni gen a protein

CMV - cytomegalovirus

CT - pocitacova tomografie

EBV - virus Ebsteina-Barrové

EF - ejekéni frakce

ESP - erytropoézu stimulujici proteiny
ETP - erytrocytové transfuzni ptipravky
fbg - fibrinogen

Fe - Zelezo

FISH - fluorescencni insitu hybridizace
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GDF 15 - growth differentiation factor 15, riis-
tovy diferenciacni faktor 15

GCMT - gamaglutamyl-transferaza

HA KNTB - hematologickd ambulance Hema-

tologicko-transfuzniho oddéleni
Krajské nemocnice T. Bati

HA VEN Praha - Hematologicka ambulance VSeobecné
fakultni nemocnice Praha

HAV, HCV - virus hepatitidy A, C

HbsAg - australsky antigen

HTO KNTB Zlin- Hematologicko-transfuzni oddéleni
Krajské nemocnice T. Bati

INR - international normalized ratio, me-
zinarodni normalizovany pomeér pro
vyjadreni hodnoty Quickova koagu-
la¢niho testu

IPSS -international Prognostic Scoring
System, Mezinarodni prognosticky
skérovaci systém

IPSS-R - Revidovany mezinarodniprognosticky
systém

JAK-2 - gen pro Janusovu kindzu 2

KO - krevni obraz

MDS - myelodysplasticky syndrom

MPO-T -myeloproliferativni onemocnéni
s trombocyt6zou

RAEB - refrakterni anémie s excesem blast{l

ROS -reactive oxygen species, kyslikové
radikaly

TGEp1 - transformacni rstovy faktor beta 1

TIBC -total iron blood capacity, celkova

vazebna kapacita Zeleza

V.S. - velmi suspektni

WPSS - WHO Prognostic Scoring System,
WHO prognosticky skérovaci systém
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