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VYBER Z TISKU A ZPRAVY O KNIHACH

Snizeni terapeutické davky TKI pred kompletnim vysazenim lécby zlepsuje
sanci na uspésné zastaveni lécby u pacientt s chronickou myeloidni leukemii
(CML): dvouleté vysledky britské studie DESTINY

Richard Clark, Fotios Polydoros, Jane Apperley, et al.

Vysledky britské studie DESTINY za prvnich 24
meésicth ukazaly lepsi miru bez opétovného propuk-
nuti nemoci (76 %) nez ve srovnatelnych studiich, coz
muZe byt zplisobeno vysazovanim 1é¢by TKI po prede-
§1é redukci davky. Tyto vysledky byly prezentovany
na 22. kongresu Evropské hematologické asociace
(EHA) [1].

Britska studie DESTINY (De-Escalation and Stopping
Therapy with Imatinib, Nilotinib or sprYcel) se zabyva-
la snizenim léc¢ebné davky pfed kompletnim vysazenim
1é¢by u pacientil nejen se stabilni molekularni odpovédi
MR, ale i u pacientl se stabilni velkou molekularni
odpovédi (MMR).

Existuje velké mnozstvi studii zabyvajicich se re-
misi bez 1é¢by imatinibem a tyrozinkinizovymi inhi-
bitory druhé generace ,,Ackoli Zadna z téchto mnoha
studii nehodnotila, co se stane, kdyz se zastavi 1é¢ba
u pacientdl, ktefi dobfe odpovidaji a dosahli stabilni
velkou molekularni odpovéd, nemusi se nezbytné
jednat o stabilni MR*,“ informoval Dr. Richard Clark
z Liverpoolské univerzity ve svém sdéleni na EHA.

Zatazeni do studie vyzadovalo: CML v prvni chro-
nické fazi, 1é¢ba TKI nejméné 3 roky a jen jedna zména
TKI, a to pouze z divodu intolerance. ,Podminky zarazeni
pacienti do studie jsou témeridentické s podminkami studie EURO-
SKI s tou vyjimkou, Ze jsou zde zahrnuti pacienti s MMR, ne jen
s MR%“ vysvétlil Dr. Clark. MMR musela byt 12 mésicli
pred zacatkem studie < 0,1 %; pacienti se vSemi vysled-
ky = 0,01 % byli zafazeni do skupiny se stabilni MR*;
ostatni byli zafazeni do skupiny ,,MMR, ale ne MR*“,

Lécba TKI byla sniZena na polovinu standardni dav-
ky (imatinib 200 mg/den, dasatinib 50 mg/den nebo
nilotinib 200 mg/dvakrat denné) po dobu prvnich 12
mésicli, po kterych nasledovalo kompletni vysazeni
1é¢by. Vysledky z dvanactimési¢niho snizovani [2] na
polovi¢ni davku byly jiz publikovany v ¢asopise The
Lancet Haematology a ukazaly, Ze molekularni recidiva
byla nizsi u skupiny pacientt se stabilni MR* v dobé
vstupu nez u skupiny ,,MMR, ale ne MR*“,
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Nyni jsou k dispozici idaje o téinnosti a bezpec-
nosti pro vSech 174 pacientli. Pacienti se stabilni MR*
vykazovali preziti bez opétovného propuknuti nemoci
(recurrence-free survival; RES) 76 % za dobu 24 mésict
(90% CI: 71-83 %). RFS u pacientd ve stabilni , MMR, ale
ne MR*“ bylo 39 % za dobu 24 mésicti (90% CI: 29-52 %);
p=<0,001).

Podle Dr. Clarka se zda, Ze 24mésicni RFS 76 % pro
pacienty se stabilni MR* je lepsi oproti srovnatelnym
studiim a 12mési¢ni sniZovani davky mize byt zod-
povédné za lepsi vysledky. ,Mezi mozné mechanismy patfi
lepsi dodrZovdni lécebného reZimu nékolik meésic(i pred vysazenim,
nebo nedefinovany ucinek leukemickych kmenovych bunék, nebo
reakci imunitniho systému proti leukemickym bufikdm,“ uvedl
Dr. Clark.

LITERATURA:

1. Initial reduction of therapy before complete withdrawal improves
the chance of successful treatment discontinuation in chronic my-
eloid leukemia (CML): Year 2 results in the British Destiny Study (R.
Clark), abstract presented by R. Clark during the 22nd Congress of the
European Hematology Association (EHA), June 22-25, 2017 in Madrid,
Spain.

2. De-escalation of tyrosine kinase inhibitor dose in patients with chronic
myeloid leukaemia with stable major molecular response (DESTINY): an
interim analysis of a non-randomised, phase 2 trial. Clark R et al. Lancet
Haematol, May 2017

Prevzato z portdlu iCMLf (International Chronic Myeloid Leukemia
Foundation) https://www.cml-foundation.org/index.php/summaries-
-of-key-cml-publications/945-initial-reduction-of-therapy-before-
-complete-withdrawal-improves-the-chance-of-successful-treatment-
-discontinuation-in-cml
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