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Intrakranialni krvaceni (ICH) je nejvice poskozujici kom-
plikaci imunitni trombocytopenické purpury (ITP) u déti.
Prevence ICH je primarnim cilem lécby ITP. Velka vétSina
pacientl s ITP v§ak nema t€7ké projevy krvdceni, i kdyz
maji velmi nizky pocet krevnich desti¢ek. K intrakranial-
nimu krvaceni dochdzi u méné neZz jednoho ditéte ze sta
déti s ITP. Okolnosti predispozice pacienttl pro vznik ICH
pii stavajici t€zké trombocytopenii jsou malo definovény.
Potencidlni rizikové faktory zahrnuji pocet desticek pod 10
az 20 x 1091, nesteroidni protizanétlivé latky (NSAIDs), po-
ranéni hlavy, vaskulitidu spojenou se systémovym lupus
erythematodes (SLE) a cerebralni arteriovendzni malforma-
ce (AVMs). Tato studie predstavuje zatim nejvetsi primar-
ni soubor détskych pacientti s ICH pfi ITP. Je cilena na 3
otdzky: 1. odliSeni déti s ITP, u nichZ doslo k ICH od téch,
u nichZ k ICH nedoslo; 2. zjistén{ vlivu ICH na priibéh one-
mocnéni; a 3. dopadu do strategie 1é¢by déti s ITP.

Metody a vysledky: Jde o zpracovani celondrodnich do-
taznikovych informaci o nemocnych s ITP ve véku 17 let
amladsich v USA v predchazejicich 10 letech (1987-1997)
a dale rocné béhem 4letého obdobi od ledna 1997 az do pro-
since 2006. Do této studie byly zarazeny pouze déti s pri-
marni ITP. Diagnéza ICH byla ovéfena pocitacovou tomo-
grafif u v§ech déti aZ na jedno dité.

Studie zahrnovala celkem 120 déti s primarni ITP, 40
s ICH a 80 jako kontrol s poctem desticek pod 30 x 109/1.
Celkem 17 pacientti s ICH bylo identifikovano retrospek-
tivné v 10letém obdobi pfed rokem 1997 a 23 pacientt bé-
hem 4 rokd prospektivni studie (1997-2000). Zpravy o 40
nemocnych s ICH byly ziskany od 36 hematologii. Nebyly
zjistény rozdily po strance veéku, pohlavi, poctu desticek, tr-
vani ITP, poranénim hlavy, krvacivymi pfiznaky, lécbou
a disledkem ICH mezi pacienty sledovanymi prospektiv-
né od roku 1997 az 2000 a pacienty identifikovanymi re-
trospektivné od roku 1987 do 1997. Medidn poctu desticek
u 40 pacientd s ICH byl 5 x 1091 (rozmezi 1-61 x 109/1),
u 80 pacientl kontroln{ skupiny 8 x 1091 (rozmezi 1-28 x
10%/1. U 36 pacientl (90 %) ze 40 piipadt byl pocet desti-
¢ek pod 20 x 10%/1au 30 pacientti (75 %) od 10 x 109/1. Cel-
kové 4 pacienti méli pocet desti¢ek v dobé ICH 35 az 61 x
10%1. VSichni byli chlapci, u 3 predchazelo poranéni hla-
vy. Uzdravili se bez neurologickych néasledkii. Ctvrty paci-
ent mél purpuru, gastrointestindlni krvaceni a nasledné ICH
po infekci respiracniho traktu. Tento pacient zemiel 24 ho-

din po ICH. Biopsie kostni dfené postmortem byla kompa-
tibilni s ITP.

Doba od diagnézy ITP a vzniku ICH: U celkového po-
Ctu 18 (45 %) ze 40 déti doslo k ICH béhem 7 dni po dia-
egndze ITP. U 10 (25 %) byla ICH prvni manifestaci jejich
ITP, zatimco u 8 (20 %) déti se ICH objevila v prvnim tyd-
nu po diagnéze. Ze zbyvajicich 22 pacientl doslo k ICH
mezi prvnim tydnem a 6 mésici od diagnézy. 12 pacientt
(30 %) mélo chronickou ITP, kdyZ doslo k jejich ICH.

Rizikové faktory: Poranéni hlavy predchazelo vzniku
ICH u 13 (33) ze 40 pacientl ve srovnani s pouze jednim
pacientem kontrolni skupiny (P < 0,001). Krvaceni mimo
koZnich petechif a ekchyméz mélo tendenci k CastéjSim pro-
jeviim u pacientd s ICH neZ u pacientl kontrolni skupiny
(63 % vs.44 %, P =0,08). Celkem 9 (22 %) pacientt s ICH
mélo hematurii (5 makroskopickou, 3 mikroskopickou,
u jednoho nespecifikovano), zatimco v kontrolni skupiné
nebyla zaznamenana (P < 0,001). Incidence ekchyméz by-
la podobnad, ale petechie byly zaznamendny u mensiho po-
¢tu pacientt s ICH (63 % vs. 80 %, P =0,05). NSAIDs by-
ly krétce predtim uzity u 3 (7 %) ze 40 pacientt s ICH a jed-
né kontroly (nesignifikantn{). Nebyla identifikovana Zadna
AVMs.

Vyvoj choroby: ICH byla letdln{ u 25 % (10 ze 40 pa-
cientl). Data o dal$im sledovani byla k dispozici u preZiv-
Sich pacienti s medianem 11 mésicti (rozmezi 5 dnd az 6
rok). Celkové 10 (33 %) mélo neurologické nasledky, véet-
né 4 pacientil s hemiparézou, 4 s facidlni ochablosti a /ne-
bo ochrnuti mozkového nervu. Jeden pacient mél kognitiv-
ni deficit, jeden epilepsii, jeden poruchu feci, u jednoho tdaj
nedostupny.

Vztah mezi klinicky variabilnimi faktory: U 10 déti
s ICH byla vétsi pravdépodobnost prodélaného poranéni
hlavy neZ u ostatnich pacientd s ICH (60 % vs. 23 %,
P =0,05). Déti mladsitho véku (3 roky a méné) mély vétsi
pravdépodobnost predchoziho poranéni hlavy (P < 0,04)
a Castejsi vyskyt ICH jako prvotniho pfiznaku jejich ITP
(P <0,001). Ve srovndni s 8 détmi, které mély ICH v prv-
nim tydnu po diagndze, byl u déti s prvotnim priznakem
ICH pfi diagnéze mensi vyskyt dalSich krvacivych projevt
mimo petechie a ekchymoézy (P = 0,02). Osm déti s ICH
v prvnim tydnu po diagnéze ITP mélo signifikantné hors{
vyvoj choroby neZ u ostatnich 32 pacientd. Pouze u jedno-
ho doslo k tplné tprave: 38 % mélo neurologické nasled-
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ky a 50 % zemfelo (P = 0,02). V protikladu k tomu, 8 (80
%) z 10 pacientli s ICH pii prezentaci ITP pieZilo bez na-
sledkd.

Lécba v jakékoliv dobé pired ICH: Celkem 28 (70 %)
ze 40 pacientti s ICH dostalo 1é¢bu pro trombocytopenii: 16
(57 %) z 28 pacienti s akutni ITP a 11(92 %) ze 12 s chro-
nickou ITP. Nejcast€jsi 1écbou byl IVIG v 65 %, steroidy
v 50 %, anti-D v 25 %, imunosupresivni chemoterapie v 15
%, transfuze desticek v 15 % a splenektomie u 15 %. Uda-
je o odpovédi desticek na terapii a podavani pred ICH ne-
byly systematicky dodény.

Lécba po ICH: Vsech 40 déti dostalo alespon jednu 16¢-
bu po ICH: 78 % IVIG, 75 % transfuze desticek, u 43 %
provedena splenektomie, 35 % mélo kraniotomii. Nebyl
rozdil ve vyvoji choroby mezi urgentni splenektomii po ICH
a medikamentéznim postupem. Naproti tomu ze 14 paci-
entl s kraniotomii mélo pouze 2 (14 %) tplnou tpravu (P
<0,001).

Kombinace rizikovych faktora a pravdépodobnost
ICH: Préce uvadi v tabulce kombinace rizikovych faktort
se zamérem jejich vyuZiti v diagnostickych a lécebnych al-
goritmech. Déti s t€Zkou trombocytopenii, poranénim hla-
vy a/nebo hematurif se jevi jako zv1asté vysoce rizikové pro
ICH. TéZk4 trombocytopenie sama se jevi jako moZny, ni-
koliv v8ak dostate¢ny rizikovy faktor pro ICH. To doklada
kontrolni skupina, kde polovina pacienti méla pocet desti-
¢ek 10 x 1091 nebo méné bez komplikace ICH. Autofi v dis-

kusi uvadeji, Ze je mozno identifikovat pripady s vysokym
rizikem prospektivné s vyjimkou téch piipadi, kdyz ICH
je jiz prvotnim projevem I'TP. Jak je dobfe znamo, neni moz-
na prospektivni randomizovana studie 1é¢by zamétfené na
prevenci ICH u déti s ITP. Uvedena studie uvadi nazor, Ze
v jednotlivych pripadech by mohli byt pacienti s ITP stra-
tifikovani podle rizika hrozictho ICH. U vysokorizikovych
pacientl povazuje kombinovanou terapii za pfiméfenou.

K uvedené klinické studii se piimo vztahuje nasledujici
komentar, uvedeny ve stejném Cisle Casopisu: Blood, 26 No-
vember, Vol. 114. No. 23, pp. 4758-4759. Michele P. Lam-
bert, University od Pennsylvania: Childhood ITP: knowing
when to worry?

Autor uvadi, Ze nejzajimavéjsi ¢asti této studie je algo-
ritmus stratifikace pacientti s ITP podle rizika pro ICH. Al-
goritmy byly uzity také k analyze efektivity ndkladt na te-
rapii. I kdyZ tato prdce md limitace vzhledem spojeni re-
trospektivni a prospektivni ¢asti souboru, pfinesla dilezité
informace o ICH a ITP. Dalsi studie jsou potiebné v oblas-
ti patofyziologie ICH vedouctho k neurologickym nésled-
kam ¢i kompletni dpravé a ddle vztahu ICH k predchozi 16¢-
bé. Autori predeslé studie ucinily kroky k pochopeni ICH
u ITP, ale dalsi multiinstituciondln{ studie jsou nutné k zod-
povézeni dllezitych otdzek, zda ICH vznikne ¢i nikoliv, ale
také o krvdcenich a odpovédi ve vztahu k terapii.

Prof. MUDr. Otto Hrodek, DrSc.
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Kooperativni prospektivni studie Italské spolecnosti pe-
diatrické hematologie a onkologie a BFM studie 2000
(AIEOP-BFM ALL 2000) zavedla poprvé standardn{ kvan-
titativni monitorovdni minimdlni rezidudlni choroby
(MRD), zaloZené na urceni prestaveb gend pro imunoglo-
buliny a T-bunécné receptory pomoci polymerazové retézo-
vé reakce (PCR-MRD) ve 2 ¢asovych intervalech. Cilem
bylo stratifikovat pacienty s ALL z B-prekurzori (pB)
v ramci velké prospektivni studie.

Z celkového poctu 4741 pacientl s nové diagnostikova-
nou Ph'pB-ALL bylo stratifikovano 3184 nemocnych (79,3
%) ve véku od 1 do 18 rokli v dobé od 1. zari 2000 do 31.
Cervna 2006. Jako standardni riziko (MRD-SR) byli defi-
novani pacienti, jestlize MRD byla negativni jak v den 13
(TP1), tak v den 78 (TP2) pri stanoveni alespon 2 moleku-
larnich markerd s citlivosti 104 nebo méné. Jestlize se MRD
liSila mezi t€mito dvéma markery, byla pro koncené stano-
veni MRD vybrana nejvys$si hladina MRD. Do intermedi-
arniho rizika MRD (MRD-IR) byli zafazeni pacienti, jest-

lize MRD byla pozitivni v jenom nebo obou ¢asovych bo-
dech, avsak pfi hladiné nizsi nez 10-3 v TP2 u alespon 2 mar-
kerti. Pacienti s MRD 10-3 nebo vice v TP2 , byli zafazeni
do vysokého rizika (MRD-HR) nezavisle na citlivosti a po-
¢tu markerd.

Do skupiny MRD-SR bylo zafazeno 42 % pacientt
(1348), méli Slety EFS v 92,3 %. Ve skupiné MRD-IR by-
lo 52 % pacienti (1647), EFS v 77,6 %. 6 % pacientt (189)
mélo MRD-HR a EFS v 50,1 %. Autofi uzaviraji svou sou-
¢asnou studii s tim, Ze odpovéd MRD byla stanovena vy-
soce senzitivni dobre standardizovanou PCR technikou. Je
vysoce prediktivni pro relaps, coZ zna¢né redukuje vyznam
konvenénich prognostickych faktord, jako jsou vék, celko-
vy podet leukocytii, genetické odchylky a také odpovéd na
prednizon. AvSak dalSf stratifikace v rdmci prognostickych
podskupin je tfeba brat v tivahu pro intenzivni terapii ,,Si-
tou na miru®.

Prof. MUDr. Otto Hrodek, DrSc.

Transfuze Hematol. dnes, 16, 2010

185



Survival and relapse in patients with thrombotic thrombocytopenic purpura

Johanna A. Kremer Hovinga, Sara K. Vesely, Deirdra R. Terrell, et al.

Department of Hematology and Central Hematology Laboratory, Inselspital, Berne University Hospital and Universi-
ty of Berne, Berne, Swirzerland; and Department of Biostatistics and Epidemiology, College of Public Health, and
Department of Medicine, College of Medicine, University of Oklahoma Health Sciences Center, Oklahoma City

Blood, 25 February 2010, Vol.115, Number 8, pp. 1500-1511

Preziti pacienti s trombotickou trombocytopenickou pur-

purou (TTP) se dramaticky zlepsilo po zavedeni 1écby vy-
ménou plazmy (PEX). Odhalilo také riziko pro relaps
onemocnéni. Uvedend studie poddva podrobnou zpravu
o zkuSenosti Oklahoma TTP registru zaloZené na soubo-
ru 376 po sobé nésledujicich pacienti s inicialni epizodou
klinicky diagnostikované TTP v pribéhu 20 let
(1989-2008). Diagndza se opirala o mikroangiopatickou
hemolytickou anémii a trombocytopenii se zndmkami
a symptomy ischemickych organovych dysfunkci nebo
bez nich. Doba preziti nebyla rozdilnd mezi prvnim a dru-
hém 10letém obdobi u vSech pacientl (68 % a 69 %, P=
0.,83) a pro pacienty s idiopatickou TTP (83 % a 77 %,
P=0,33). Aktivita ADAMTS13 byla méfena u 261 (93
%) pacientti ze 282 od roku 1995. Doba preziti nebyla
rozdilnd mezi pacienty s aktivitou < 10 % ( 47 ze 60, 78
%) a pacienty s 10 % a vice (136 ze 201,68 %, P = 0,11).
Mezi pacienty s aktivitou ADAMTS13 < 10 % byl titr
inhibitoru 2 a vice Bethesda jedn./ml spojen s niZsi do-
bou preziti (P= 0,05).

Vyskyt relapsi byl vySsi u preZivajicich pacientt a ak-
tivitou ADAMTS13 pod 10 % neZ u prezivajicich s akti-
vitou ADAMTS13 10 % nebo vice. VétSina inicidlnich re-
lapsti mezi pacienty s aktivitou ADAMTSI13 pod 10 %
v dobé jejich inicidlni epizody se objevila béhem prvni-
ho roku po remisi. Analyza vyskytu relapst v§ak mize
byt zkreslena zvySenym uzivanim rituximabu. Mezi 6 pre-
Zivajicimi pacienty 1é¢enymi rituximabem v inicidlni epi-
sodé nemél zadny relaps pii medidnu sledovani 42 mési-
cl. Rituximab vSak neni zatim standardnim zpisobem
lécby TTP, jeho tloha je zkoumana v bézici klinické stu-
dii. V zavéru autofi uvadéji, ze mortalita pacientl s dia-
gnézou TTP se béhem 20 let od zavedeni 1écby vymeé-
nou plazmy nezménila, mozné komplikace vedou k po-
trebé hledat bezpecnéjsi a ic¢innéjsi lé¢ebné moznosti. Do-
stupnost méfeni ADAMTS 13 dovolila identifikovat paci-
enty s vysokym rizikem relapsu. Komentar k tomuto ¢lan-
ku je dale: ADAMTSI13 testing: why bother? (X. Long
Zheng: Blood Vol. 115, No. 8, pp. 1475-1476).

Prof. MUDr. Otto Hrodek, DrSc.
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Thiopurin-methyltransferdza (TPMT) je cytosolovy en-
zym, §iroce zastoupeny v lidském téle, ktery katalyzuje
metylaci thiopurinovych litek, jako je 6-merkaptopurin,
6-thioguanin a azathioprin. Geneticky polymorfismus vy-
kazuje rGzné varianty s izkou korelaci fenotypu a geno-
typu ve vztahu k aktivit¢ TPMT. V soucasné dobé je zné-
mo alespon 24 mutovanych alel. Nejcastéjsi z téchto alel
jsou (TPMT *2 a *3), které vysvétluji vic neZ v 95% de-
fektni aktivitu TPMT. V nékterych studiich bylo zjisté-
no, ze pacienti s ALL v détském véku méli pfi snizené ak-
tivité TPMT vétsi riziko vzniku s terapif souvisejiciho se-
kundarniho maligniho nddorového onemocnéni (SMN),
akutni myeloidni leukemie (t-AML) a nddorid CNS. By-
ly pozorovany také jiné tzv. solidni nddory. Cilem této stu-
die bylo zjistit, zda uvedené souvislosti plati obecné pro
jiné sekundarni maligni nddory a / nebo rtizné 1é¢ebné po-
stupy u déti s ALL. Autofi provedli genovou typizaci
TPMT variant u déti s ALL s komplikaci SMN po 1écbé
dle protokold BFM (Berlin-Frankfurt-Miinster) a srov-

nali frekvenci distribuce genotypt u pacientd s 1é¢bou
ALL-BFM bez komplikace SMN.

Autori této studie identifikovali pfi systematickém patra-
ni ve svych databazich 129 pacientti z 9139 pacientd s ALL,
ktefi byli oSetfovani v Némecku podle jedné ze sedmi po-
stupné zavadénych ALL-BFM multicentrickych studif od
roku 1979 a nésledné u nich vznikl sekundarni maligni n4-
dor (BFM protokoly 79, 81, 83, 86, 90, 95 a 2000). Medi-
an doby sledovéni pro cely soubor pacientd byl 8,1 rokd az
do 30. ¢ervna 2006; 40 % pacienti z celého souboru mélo
dokumentované sledovéni vic nez 10 rokd. Lé¢ebné postu-
py zahrnovaly multichemoterapeutické reZimy, u ¢4sti pa-
cientt s ozafenim krania (CI) a/ nebo s transplantaci kme-
novych hematopoetickych bunek (napt.: Moricke A, Rei-
ter A, Zimmermann M, et al. Risk-adjusted therapy of acu-
te ALL can decrease treatment burden and improve survi-
val: treatment results of 2169 unselected pediatric and ado-
lescent patiens enrolled in the trial ALL-BFM 95. Blo-
od 2008; 111: 4477-4489). Lécba byla stratifikovdna do
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3 vétvi podle standardniho, intermedidrniho nebo vyso-
kého rizika, s vyjimkou protokolu ALL-BFM 79, kde by-
ly 2 vétve. Analyza podrobné uvadi v kterych fazich 1é-
¢ebného protokolu a v jakych ddvkéch byl v rdmci poly-
chemoterapie poddvdn 6-MP a 6-thioguanin.

Ze 129 pacienti s identifikovanym SMN mélo 105 pa-
cientd (81,4 %) uchovany nétér periferni krve nebo kostn{
diené nebo dfive izolovanou DNK. Mohlo byt proto pro-
vedeno genotypovéani pro TPMT. Skupinu ALL-BMF paci-
entll pouZzitou jako referenéni populaci pro srovnani TPMT
genotypovych distribuci tvofilo 814 pacientl z celkového
pocétu 956 pacientil zafazenych do studie dle protokolu
ALL-BFM 2000 od fijna 1999 do zafi 2002 (Stanulla M,
Schaeffeler E, Flor T, et al. Thiopurine methyltransferase
(TPMT) genotype and early treatment response to mercap-
topurine in childhood acute lymphoblastic leukemia. J Am
Med Assoc. 2005; 293: 1485-1489). Genotypovdni se opi-
ralo o extrakci DNK z nétérti nebo Cerstvych mononukle-
arnich bunék, standardni genotypovdni alelovych variant
TPMT*2 a TPMT*3 a kompletni detekci vSech v soucasné
dobé znamych alelovych variant tykajicich se sniZzené en-
zymové aktivity (TPMT*2 az *18 a *20 az *23) pti pouzi-
ti vysoce specifikovanych metod (Schaeffeler E, Langer
UM, Eichelbaum M, et al. Highly multiplexed genotyping
of thiopurine S-methyltransferase variants using MALD-
TOF mass spectrometry: reliable genotyping in different
ethnic groups. Clin Chem 2008; 54: 1637-1647).

vy,

Vysledky: Analyzy neprokézaly vyssi frekvenci genoty-
pd TPMT spojenych se sniZenou enzymovou aktivitou
TPMT u 105 pacientti s SMN ve srovnan{ s referenénim
souborem 814 pacientl s détskou ALL. RovnéZ v multiva-
ria¢nich analyzach a pfi podrobné, genotypovani nebyly
prokdzany signifikantni rozdily v rdmci souboru pacientil
s SMN a referenénim souborem pacientii bez SMN. Neby-
ly odhaleny Zadné dalsi varianty pro TPMT. Autofi v disku-
zi uvadéji mozny vyklad pro vysvétleni rozdilti mezi svy-
mi nalezy a nékterymi pracemi, které popsaly vztah mezi
heterozygotni nebo homozygotni variantou fenotypti s SMN
po 1é¢bé détské ALL. Pravdépodobné nejdileZitéjsi rozdil
spociva v niz§im ddvkovéni 6-merkaptopurinu v BFM pro-
tokolech, také v sou¢asném podavani 6-MP a metotrexdtu
ve vysoké ddvce. To miZe byt dilezité, protoze 6-MP
a MTX puisobi synergisticky cestou inhibice syntézy puri-
nu de novo, coz vede k vys§i intraceluldrni dostupnosti
a zvySené inkorporaci fosforylovanych thiopurin v DNK
a RNK. Lze uvazovat jesté o dalsich rozdilech v ramci rtiz-
nych lé¢ebnych protokold, selekci pacientt, délce sledova-
ni a moznym souvislostem k typim SMN, frekvenci vysky-
tu rliznych typt sekunddrnich hematologickych malignit,
malignim nddordm CNS a dal$im vzacnéj$im specifickym
diagn6zdm SMN.

Prof. MUDr. Otto Hrodek, DrSc.
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Klinicka studie je zaméfena na Castost a rizikové fak-
tory pro velké kardiovaskuldrni pithody (CV) u 707 pa-
cientl s primdrni myelofibrézou (PMF), sledovanych ve
4 evropskych hematologickych centrech (Bergamo, Flo-
rencie, Pavia a Barcelona) v obdobi od tinora 1973 do pro-
since 2008. Autori sledovali celkové preziti, podil kardi-
ovaskuldrnich (CV) a non-CV tumrti, ddle podil fatalnich
a nefatdlnich arteridlnich a Zilnich trombdz. Kategorie
umrti vazaného na CV zahrnovala dokumentovanou dia-
gnézu infarktu myokardu nebo mrtvice bez jiné evident-
ni pric¢iny. Bylo zaznamenano 236 umrti (33 %) pro cel-
kovou mortalitu 7,73 dmrti na 100 pacientt a rok. Pouze
2 % z téchto tmrt{ byla zptisobena dobfe dokumentova-
nymi CV prfihodami. Vétsina dmrti byla z jinych pficin
(leukemie, infekce, priciny ve vztahu k transplantaci). Ku-
mulativni podil fatdlnich a nefatdlnich CV prihod byl 7,2,
coZ je 1,75 ptihod na 100 pacientt a rok. U nefatalnich
ptihod (kumulativni podil 6,6 %), byla incidence infark-
tu myokardu a perifern{ arteridlni trombdzy nizsi nez mrt-

vice. V multivariaéni analyze zjistili signifikantni vazbu
mezi vékem nad 60 let a pfitomnou mutaci JAK2 a trom-
bézou, zatimco sila vazby mezi poctem leukocyti nad 15
x 1091 a CV prihodami byla na hranici signifikance.

Tato studie je zatim nejveétsi studie provedend v tako-
vém usporadani. Ukazuje, Ze podil velkych CV piihod
u PMF je srovnatelny s podilem pozorovanym u esenci-
aln{ trombocytemie. Je vySSi u starSich osob a pacientt,
ktef{ maji mutaci JAK2 V617F aleukocyt6zu. Tato studie
dovoluje identifikovat skupiny pacientit s PMF s rizny-
mi hladinami rizika pro fatdlni a nefatdlni kardiovasku-
larni komplikace. Pro kliniky ze studie vyplyva, Ze kar-
diovaskuldrni komplikace u PMF jsou Castéjsi, nez se dri-
ve myslelo. Déle je tfeba obezfetnost pri preskripci imu-
nomodulacnich latek, jako je thalidomid nebo pomalido-
mid, které samy o sobé jsou spojeny s vaskularnimi kom-
plikacemi.

Prof. MUDr. Otto Hrodek, DrSc.
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Recenze monografie ,,Chronicka myeloidni leukémie‘“ autori E. Faber et al.

J. Stary

Monografie ,,Chronickd myeloidni leukémie* kolek-
tivu prednich eskych klinickych hematologi a védec-
kych pracovniki vedenych docentem Edgarem Faberem,
Ph.D. pfichazi z pohledu ¢tenarské obce v pravy oka-
mzik. Fenomendlni tspéch cilené 1é¢by — inhibitord ty-
rozinové kindzy (TKI) — nejen zdsadné zlepSil progné-
zu tohoto fatdlntho onemocnéni a zcela zménil kvalitu
Zivota tisici nemocnych, ale stal se piikladem pro vy-
voj novych 1€kt cilené 1é¢by v onkologii a jejich urych-
lené zavadéni do klinické praxe. Ze se jednd o tspéch,
ktery zatim nenf u jinych diagnéz plné reprodukovatel-
ny, jeho vyznam nesniZuje. Nej¢astéjsi indikace k trans-
plantaci kostni diené u dospélych pacientti v letech
1970-2000 — CML - se tak stala onemocnénim, kde se
transplantace odsunula do pozadi a indikuje se s vyjim-
kami aZ v situacich diive nefesSitelnych — ve fazi akce-
lerace a blastického zvratu, kde opét TKI otviraji pro pa-
cienty okno prilezitosti a transientni supresi leukemic-
kého klonu umoznuji poskytnout transplantaci tém, kte-
i jsou schopni ji podstoupit. A tak ti, jejichZ median pre-
ziti byl dlouhd 1éta 5 let, Ziji vyznamné déle (moZna jsou
dokonce néktefi z nich konzervativni lécbou vyléceni),
s kvalitou Zivota umoznujici jejich zapojeni do pracov-
niho procesu ¢i plnohodnotné stéii.

Monografie poddva nejen komplexni informaci o epi-
demiologii, biologii, klinickém pribéhu a soucasné dia-

gnostice a 1éCbé této z nejcastéjSich leukémii dospélych,
poskytuje ale i detailni ndvod odbornikdm jak optimdlné
pecovat o své pacienty. CML se totiz z prehliZzené nemo-
ci stala prikladem onemocnéni, kde ic¢innd lécba zcela
zménila droven péce o nemocné a vyzaduje od oSetiuji-
cich lékatt detailni znalost biologie nemoci, jeji pribéz-
né odpovedi na Iécbu a nuti je reagovat s predstihem na
zmény v stavu nemoci detekované molekuldrnimi meto-
dami. A tak se 1é¢ba CML soustieduje do hematologic-
kych komplexnich center, schopnych nabidnout pacien-
tovi nejen zkusenost v feSeni klinickych problémd, ale po-
skytujicich mu i vysoce specializovana laboratorni vySet-
feni. Ndklady na 1é¢bu a pribéZzné monitorovani nemoci
nesrovnatelné stouply ve srovnani s dobou pred 10 lety
a jsou tak dobrym piikladem naro¢nosti soucasné medi-
ciny. Nutno dodat, Ze prikladem pozitivnim, protoZe vy-
soké ndklady na diagndzu a lé¢bu nemoci pfindsi mimo-
fadné dobré vysledky, coz zatim neni pravidlem u vSech
nemoci, jejichz 1écba je velmi nakladna.

Dalsi prednosti knihy je velmi dobfe na sebe navazu-
jict text jednotlivych kapitol bez zbyte¢nych opakovéni,
bohaté citace nejen zahrani¢ni, ale i domdcfi literatury, kte-
ré jasné doklddaji aktivni roli, s kterou se zapojili nasi
predni hematologové do mezinarodni spoluprace v diag-
néze a lécbe této nemoci. Kniha je vybavena fadou tabu-
lek a dobfe volenych schémat a obrazkd.
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