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Oxid arzenitý v léčbě apl umožňuje redukci  
kumulativní dávky antracyklinů

Přidání konsolidačních cyklů s oxidem arzenitým 
do chemoterapeutických režimů terapie dětské akutní 
promyelocytické leukémie (APL) znamená snížení rizika pozdních 
následků léčby při zachování jejích výborných výsledků.

Sledovaná populace  
a průběh studie

Skupina lékařů v Severní Americe v rámci COG 
(Children’s Oncology Group) v historicky kont-
rolované studii fáze III (AAML0631) posuzovala 
bezpečnost a  výsledky léčby APL s  redukova-
nou dávkou antracyklinů a  přidáním konsoli-
dačních cyklů s oxidem arzenitým (As2O3; ATO 
– arsenic trioxide). Jednalo se o  101 pacientů 
ve  věku 2–21 let léčených mezi březnem 2009 
a listopadem 2012, z nichž 66 mělo de novo dia-
gnostikovanou APL standardního rizika a  35 
APL vysokého rizika.

Všichni pacienti byli léčeni kyselinou all-trans-
-retinovou (ATRA) během indukce, každého 
konsolidačního cyklu i v průběhu udržovací léč-
by. Po  indukci ATRA a  antracyklinem byly pa- 
cientům podány 2 cykly kombinující ATRA a ATO 
v  rámci první konsolidace. Terapie dále pokra-
čovala vysokodávkovaným cytarabinem a  ant-
racykliny v  přídatných konsolidačních cyklech 
a následně udržovací terapií s ATRA, merkapto-
purinem a methotrexátem.

Výsledná zjištění

Tříleté celkové přežití (OS) dosáhlo 94 % a pře-
žití bez události (EFS) 91 %. U pacientů se stan-
dardním rizikem bylo OS 98 %, u pacientů vy-
soce rizikových 86 % (p = 0,003). EFS bylo 95 % 

u  pacientů se standardním rizikem proti 83 % 
u  vysoce rizikových pacientů (p = 0,03). Rizi-
ko relapsu ve 3 letech činilo 4 % a bylo obdobné 
v obou skupinách.

V průběhu první konsolidace s ATO bylo nejčas-
těji zaznamenanou nežádoucí příhodou prodlou-
žení intervalu QTc. Většinou se ovšem jednalo 
o stupeň závažnosti 1 (16 %, n = 15) nebo 2 (12 %,  
n = 11), pouze u jednoho pacienta o stupeň 3. Ne-
žádoucí příhody stupně 4 a 5 se nevyskytly.

Závěr
Zavedení konsolidačních cyklů s  ATO dovolilo 
u pediatrických pacientů s APL udržet excelent-
ní výsledky léčby (z hlediska přežití i nízkého ri-
zika relapsu) při současné redukci kumulativní 
dávky antracyklinů. To by mělo napomoci sní-
žení rizika pozdních následků spojených s ant-
racyklinovou kardiotoxicitou. Terapie byla navíc 
velmi dobře tolerovaná.
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