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1éky a standardni 1é¢bou. Autofi této prace sivzaliza
ukol: (1) pfinést prehled kombinovanych vysledkt
z klinického zkouseni faze 3; a (2) zabyvat se riznymi
Casto prichazejicimi klinickymi otazkami, jako je
celkova ucinnost pfi rekurentni VTE, bezpecnostni
profil pfi velkém krvaceni, intrakranialnim krvaceni,
velkém GIT krvaceni a klinicky relevantnim nevelkém
krvaceni (CRNM), dale i¢innost a bezpecnost u speci-
fickych podskupin, napf. plicni embolie (PE), hluboka
Zilni trombdza (DVT), pacienti s rakovinou, pacienti ve
vys$im véku, s obezitou, s poruchou renalni funkce,
klinicky benefit prevence rekurence s minimalnim ri-
zikem velkého krvaceni. Autofi provedli metaanalyzu
randomizovanych kontrolovanych klinickych studii
faze 3. Porovnali vysledky 1é¢by s DOACs a s warfa-
rinem. Bylo randomizovano celkem 13 512 pacientli
do DOAC a 13 511 pacientdl do VKA s cilovym INR 2,0
do 3,0. Charakteristiky pacientl a detaily studie de-

monstruji tabulky. Podrobné hodnoceni ukazalo, ze
DOACs maji podobnou celkovou ucinnost jako VKA
v 1é¢bé akutniho symptomatického VTE. Tento efekt
je konzistentni u klinicky dtlezitych podskupin paci-
entl (s PE, DVT, télesnou hmotnosti > 100 kg a mirnou
renalni insuficienci). Nejnapadnéjsim nalezem je
signifikantni (témér 40 %) redukce velkého krvaceni.
Otevieny ziistavaji nékteré praktické otazky, na které
je naléhava potfeba se zaméftit. Presto poskytuji zis-
kané poznatky dalsi priikaz, Ze DOACs jsou velkym
terapeutickym pokrokem, ktery zjednodusuje antikoa-
gulacéni terapii a signifikantné redukuje riziko velkého
krvaceni. Poznamka: Dllezity je téZz komentat v témze
Cisle Casopisu Blood: Oral anticoagulants: new and
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Tato prace vychazi z novych genomickych studii,
které ve znacné mirte prispély k hlubSimu poznani
genetickych alteraci v genese akutni lymfoblastic-
ké leukemie (ALL). Genomické technologie identifi-
kovaly fadu novych alteraci poctu kopii segmentli
DNA (CNAs,copy-number alterations) a sekvencnich
mutaci. V kontrastu proti chromozomalnim abnor-
malitdm jsou aberace CNAs zpravidla kooperujicimi
aberacemi, které koreluji se specifickymi cytogene-
tickymi subtypy. Zistava urgentni klinickad potfeba
integrovat optimalné genomicka data do informativ-
niho klasifikaéniho systému. Autofi adoptovali novy
pristup. Integrovali data alterovaného poctu kopii
(CNAs) v 8 klicovych genech/lokusech do zavedenych
cytogenetickych rizikovych skupin. Vytvotili tak novou
spolec¢nou genetickou rizikovou Klasifikaci pediatric-
ké akutni lymfoblastické leukemie z prekurzorovych
B-bunék (BCP-ALL). Vyhodnotili tuto Klasifikaci na
independentnim souboru pacientdi 1é¢enych moder-
nim protokolem a demonstrovali, jak vzajemné piisobi
s ostatnimi rizikovymi faktory. Diagnéza BCL-ALL byla
stanovena podle standardnich kritérii priitokovou
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cytometrii. Pacienti byli 1éCeni podle dfive publikova-
nych protokoldl Medical Research Council (MRC-ALL;
1997-2002) nebo United Kingdom (UKL-ALL; 2003-2011).
Prace podrobné popisuje vznik a definici nové integro-
vané rizikové klasifikace. Rozdéluje pacienty do dvou
skupin: A: S dobrymi rizikovymi genetickymi abnor-
malitami (dobré cytogenetické abnormality a dobré
rizikové profily CNAs). B: Se $patnymi genetickymi
abnormalitami, zde vysoko rizikové cytogenetické
podskupiny a stfedni a Spatné rizikové profily CNAs.
V obou skupinach jsou pacienti klasifikovani hierar-
chicky podle cytogenetickych abnormalit preferencné
nad alteracemi poctu kopii. Podrobna tabulka demon-
struje vSechna definujici kriteria. Zavér. Integrovana
geneticka klasifikace mtize byt pouzita k upfesnéni
1é¢by podle podrobnéjsiho genetického popisu leu-
kemie. Definuje 2 podskupiny s odliSnou odpovédi
na lécbu. Identifikuje velkou skupinu déti s dobrym
genetickym rizikovym profilem, které jsou vhodné pro
méné intenzifikovanou 1é¢bu.
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