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V ¢lanku jsou shrnuty soucasné poznatky a nejdtlezitéjsi informace tykajici se problematiky myelodysplastického syndromu (MDS),
jeho diagnostiky a diferencialni diagnostiky i s ohledem na pfinos stéZejnich laboratornich metod. Dale je zminéna nova klasifikace
tohoto syndromu, ktera je spolu s dalSimi prognostickymi systémy a ukazateli urcujici pro volbu lécby. Lé¢ebné moznosti pak zahrnuji
sirokou skalu modalit od 1é¢by podplirné, pies podavani riistovych faktora krvetvorby, imunosupresiv, chemoterapie az po transplantaci

krvetvornymi bunnkami (KB).
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The present article summarizes current knowledge and the most important information on myelodysplastic syndrome (MDS), its diagnostics
and diferential diagnosis also in consideration of crucial laboratory methods. Then the new classification of this syndrome is mentioned,
that is together with another prognostics systems and factors determinative for the treatment. The therapy includes a lot of possibili-
ties — supportive care, growth factors of hematopoiesis, immunosuppressive therapy, chemoterapy and stem cells transplantation.
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Myelodysplasticky syndrom (MDS) je ozna-
Cenf pro heterogenni skupinu chorob, jejichz
spole¢nym rysem je klondIni porucha krve-
tvorby. Jednd se o chronické onemocnénti, kdy
na podkladé mutaci pluripotentni kmenové
bunky dochézi k poruse jeji diferenciace, coz
vede ke vzniku inefektivni dysplastické hemato-
poézy s potencionalnim rizikem pfechodu MDS
v akutnfleukemii (AL) (1-3). DFivéjsi ndzvy tohoto
syndromu (jako napt. preleukemie, doutnajicf
¢i oligoblasticka leukemie) toto riziko vyjadfo-
valy, nicéné ukdzalo se, ze ¢ast nemocnych
do stadia leukemie nikdy nedospéje. Zhruba
od 70. let 19. st. se proto zacina uZivat terminu
myelodysplasticky syndrom, ktery pIné vyjadfuje
zakladni charakteristiku nemoci, tj. insuficientni
dysplastickou krvetvorbu projevuijici se perifernf
cytopenif. Dysplastické zmény v kostni dieni
(KD), ktera je vétsinou hypercelularni (ale i nor-
mo- nebo hypoceluldrnf), mohou postihovat
jednu nebo vice bunéc¢nych linif, a proto v peri-
ferni krvi, resp. krevnim obraze (KO) nachdzime
rdzny stuperi a kombinaci cytopenie (mono-, bi-
i pancytopenii). Nejcastéjsim projevem MDS je
tedy anémie, dale leukopenie, trombocytopenie
a jejich vzajemna kombinace. Ve vétsiné piipadd
je pro MDS typicka diskrepance mezi bunécné
bohatou kostni dfeni a paradoxnim chybénim
krevnich elementl v periferni krvi (3, 4).

Podobné jako u vétsiny onkohematologic-
kych chorob nenf etiologie a patogeneze MDS

piilis jasna. Predpoklada se vicestupriovy proces
onkogeneze, kdy je pluripotentni kmenova bun-
ka opakované vystavena vlivu mutagend, které
zpUsobi poruchu v jejim genetickém materialu.
Dochdzi tak zejména k poruse apoptdzy a di-
ferenciace, kterd vyusti v tvorbu morfologicky
a funkeéné abnormalnich bunék, které postupné
nahrazuji normalnf krvetvorbu. Dalezitym mo-
mentem pro vyvoj MDS, ktery vysvétluje diskre-
pantni rozdil mezi bohatou kostni dfenfa chudou
periferni krvi, je pfed¢asnd apoptéza krvetvornych
bunék. V nékterych pripadech je vliv mutac¢nich
¢initeld na krvetvorné burky zndm a jednoznacné
popsan — jedna se o tzv. sekundarni MDS, ktery
vznikd u predisponovanych osob za rlizné dlou-
hou dobu po expozici napt. benzenu, pesticidd,
insekticidd, organickych rozpoustédel, ionizac-
niho zareni nebo po predchozi radioterapii a po
chemoterapii (alkyla¢nimi cytostatiky ¢iinhibitory
topoizomerazy Il). Pokud nenf vyvolavajici pficina
znédma, oznacujeme MDS jako primarni (1, 3-5).

MDS se vyskytuje vzacné ve véku pod
40 let, s pribyvajicim vékem vsak jeho vyskyt
prudce stoupa. Incidence ve véku 60-69 let je
7 pfipadl na 100 000 obyvatel, oproti 20-40
pfipadlim/100000 obyvatel u osob nad 70 let.
Celkové se incidence udéava 3-4 pfipady na
100 000 obyvatel ro¢né (6).

Nejcastéjsim priznakem MDS je anémie
a anemicky syndrom (80% nemocnych ma

Interni Med. 2010; 12(11): 535-539

hodnotu hemoglobinu < 100 g/I). Nemocni pri-
chazeji k1ékafi s pocity Unavy, slabosti, nevykon-
nosti, vertigem, cefaleou, horsi toleranci fyzické
z3téze, palpitacemi, stenokardiemi, dusnosti. Asi
25-30% nemocnych ma leukopenii, kterd vede
k imunodeficitu a nemocny je ohrozen infekci.
Nemocni s trombocytopenif (109%) maji krvaci-
vé projevy — kozni a slizni¢ni (petechie, sufuze),
snadnou tvorbu modfin, epistaxe, metroragie.
U &sti nemocnych se vyskytuji i autoimunitnf
fenomény — pleuritidy, perikarditidy, artritidy,
myozitidy ¢i neuropatie. Symptomy vyplyvajict
zinsuficience hematopoezy a periferni cytope-
nie tak mohou byt velmi pestré. Patologie v KO
mUZe byt zjisténa zcela ndhodné u asymptoma-
tického nemocného napf. v rdmci preventivni
prohlidky, kdy subjektivni potiZze a objektivni na-
lez jsou zcela minimalni. Naproti tomu alarmujicf
klinicky obraz zptsobujf infekce nebo krvécent,
podobné jako transformace v akutni leukemii
(AL), ke které dochazi u 20-30% nemocnych
(1,3,4,7,8).

Vzhledem k tomu, ze pro MDS neexistuje
typicky klinicky obraz nebo typicky objektivni
nélez, mize byt diagnostika této heterogennf
nemoci velmi obtiznd. Mnohdy proto vyZaduje
sirsi diferencidlné—diagnostickou Uvahu. Peclivé
odebrand anamnéza, doplnéné o podrobné
fyzikalnf vysetfeni, a spradvnd interpretace vsech
parametrd KO jako zékladniho laboratorniho
testu se stavaji dalezitymi pilifi v diagnostice
MDS. V anamnéze patrame po expozici mu-
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tagen(, kancerogennich latek, uzivani 1ékad,
projevech anemického syndromu, krvacent,
infekcich, zajimame se o pfidruzend onemoc-
néni ap. FyzikédIni nédlez je obvykle ve vétsiné
pfipadd velmi chudy, a nenf proto pro stanovent
diagndzy MDS napomocny. Presto pfi fyzikal-
nim vysetfeni vénujeme pozornost i stavu kize
a sliznic, zejména dutiny Ustni, se zaméfenim
na krvacivé a zanéetlivé zmeny, neopomine-
me ani vysetieni uzlin (krk, axily, tfisla), jater
a sleziny k vyloucenf organomegalie. Klicovym
laboratornim vysetfenim pro diagnostiku MDS
se stava KO jako elementdrni test ,prvni linie”.
Soucasti KO by mélo byt téZ stanoveni poctu
retikulocytl, diferencidini rozpocet leukocytd
hodnoceny i opticky zkusenym laboratornim
pracovnikem. V KO nalézdme u MDS mono-,
bi- nebo pancytopenii. Anémie byva obvykle
normocytarni normochromn, ¢asto makrocy-
tarni, jen velmi vzacné mikrocytarni, typicka
je anizocytdza (hodnocend i pomoci RDW —
distribu¢ni site erytrocyt(), retikulocytopenie.
V ndtéru nachazime u pokrocilych pripadl aty-
pické tvary erytrocytl — kapkovité ¢i tercovité
erytrocyty, ovalocyty, akantocyty, eliptocyty.
Pocty leukocytl a trombocytd byvaji normal-
ni, snizené, nékdy i zvysené. V diferencidlnim
rozpoctu leukocytl sledujeme vyplavovani
myeloblastl ¢i dalsich mladsich elementd gra-
nulocytarni fady a jejich morfologické atypie
(nepravidelnosti bunécného jadra, chromatinu,
vakuolizaci a granulace v plazmé). Pocty reti-
kulocytl byvaji normaini nebo snizené, nékdy
dokonce i mirné zvysené (diky nedostatec-
nému odbourdvani organel v dysplastickém
erytrocytu). Na zakladé vysetieni KO indikujeme
k potvrzeni diagnézy MDS punkci kostni dfené
(KD) k jejimu cytomorfologickému zhodnocent.
Natér KD je podobné jako natér perifernf krve
(PK) obarven panoptickou metodou barveni
dle Pappenheima. Je stanoven myelogram, tj.
kvantitativné zjistén rozpocet jednotlivych vy-
vojovych fad i jednotlivych bunék, u kterych
jsou déle posuzovany pffpadné morfologické
abnormality — zmény ve velikosti, tvaru a bar-
vitelnosti bunék, atypie jader, cytoplazmy ap.
Dal3f povinnou diagnostickou metodou u MDS
je barveni natérd KD berlinskou modfi na zelezo
(Fe), slouZici k zjisténi obsahu a distribuce Fe
v KD a pfitomnosti prstencitych sideroblastd.
Ve specializovanych laboratofich se obvykle dle
rozhodnuti hematologa provadéji dalsi narocné
laboratorni metody, které umoznuji zpresnéni
diagnozy MDS a urcenf jeho progndézy. Jedna
se o vysetfen{ KD pomoci metod cytochemie,
konvenéni cytogenetiky, flourescencni in si-

tu hybridizace (FISH), pritokové cytometrie.
Diky rozvoji modernich laboratornich metod
jsou nékterd vysetfeni postupné nahrazovéna
anebo dopliiovéna jinymi (napf. Ustup od vy-
uzivani cytochemickych metod, stéle ¢astéjsi
vyuzivani imunocytochemie pomoci prito-
kové cytometrie, vyvoj novych cytogenetic-
kych metod). Nelze opomenout ani odbér KD
trepanobiopsif k histologickému a imunohis-
tochemickému vysetreni, kterd prinaseji dalsi
informace o bunéc¢nosti, struktufe KD, poctu
leukemickych blastd, pfitomnosti fibrézy ap.
Histologické vysetreni KD slouzi i k diferencial-
né diagnostickym uceltim (vyloucent infiltrace
KD jinym hematologickym i nehematologic-
kym onemocnénim). V pfipadé diagnostickych
pochybnosti nebo nejednoznacnosti labora-
tornich nélezl se doporucuje k bezpe¢nému
potvrzen{ diagnézy MDS peclivd monitorace
KO a opakované vysetfeni KD k vylouceni re-
aktivnich a prechodnych dysplastickych zmén
(1,3,4,8-10) (obrazek 1 a 2).

Klasifikace

Nejjednodussi a pro béznou klinickou praxi
pouzitelné je rozdéleni MDS na pfipady s nizkym
nebo vysokym rizikem, pfipadné na formy, resp.
faze pocatecnia pokrocilé. Prvni snahou o pres-
né definovani a roz¢lenéni MDS byla klasifikace
FAB, ktera se i v souCasné dobé stale pouziva,
prestoze byla revidovédna novou klasifikaci dle
WHO. Nejnoveéjsi klasifikace MDS tzv. klasifikace
WHO 2008 vychézi z pfedchozich klasifikaci FAB
a WHO 2001, doplriuje je o nové védecké klinické
i laboratorni poznatky, zpfesriuje diagnosticka
kritéria, odlisuje diagnostické a prognostické
parametry, definuje nové nozologické jednotky.
Poskytuje také jakysi ,ndvod k pouZiti” tak, aby
tato klasifikace byla vyuzitelna v kazdodennf
klinické praxi. Sou¢asné byla vytvorena jako ote-
vieny systém, u néhoz se predpoklads, ze jej

Obrdzek 1. Kostni dien u MDS

Obrdzek 2. Konvencni cytogenetické vysetreni —
komplexni zmeény karyotypu jako nepfiznivy pro-
gnosticky faktor

46,XY,del(5q),i(8q),del (16q),der{17)t(X; 17),der(21)t(1;21)

bude mozné prlibézné novelizovat a revidovat
ve svétle pfibyvajicich novych poznatkl zejmé-
na z oblasti patogeneze MDS. Pro prehlednost
jsou zakladni charakteristiky této klasifikace uve-
deny v nasledujicich tabulkach (11-13) (tabulka
1,2,3a4).

Prognédza

MDS zahrnuje skupinu chorob, které maji va-
riabilni klinicky prabéh a odlisné biologické cho-
vani. Cast nemocnych je ohrozena progresi v AL,
jini se stavaji zavislymina podavani transfuzi, jinf
jsou nachylni k infekcim ¢i krvaceni. Néktefi ne-
mocni velmizéhy po stanoveni diagndzy trans-
formuji v AL, preziti ostatnich je dlouhodobéjsi
a MDS mé chronicky, spise indolentni pribéh.

Tabulka 1. Zékladni nozologické jednotky dle soucasné WHO klasifikace (13)

WHO 2008
RCUD refrakterni cytopenie s unilinedrni dysplazif
(s dysplazif v jedné radé):
RA refrakterni anémie
RN refrakterni neutropenie
RT refrakterni trombocytopenie
RARS refrakterni anémie s prstencitymi sideroblasty
RCMD refrakterni cytopenie s multilinedrnf dysplazif
(s dysplazif ve vice fadach)
RAEB-1 refrakterni anémie s excesem (nadbytkem) blastd I.
RAEB-2 refrakterni anémie s excesem (nadbytkem) blastd II.
MDS-U MDS neklasifikovatelny

MDS s izolovanou deleci 5g
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Tabulka 2. Charakteristiky jednotlivych jednotek (13)

WHO 2008  Periferni krev Kostni dfen
RCUD mono nebo bicytopenie* dysplazie jen jediné fady (> 10% bunék dané fady)
RA blasty Zadné nebo ojedinéle (<1%) < 5% blastd
RN < 15% prstencitych sideroblastt
RT
RARS anémie dysplazie jen ¢ervené fady
blasty zadné > 15% prstencitych sideroblastt
< 5% blastl
RCMD cytopenie (bi- ¢i pancytopenie) dysplazie ve > 10% bunék ve 2 a vice fadach
blasty zadné nebo ojedinéle (< 1%) t < 5% blastl
Auerovy tyce nepfitomny Auerovy tyce nepfitomny
< 1x 10%I' monocytl + 15% prstencitych sideroblastd
RAEB-1 cytopenie dysplazie jedné a vice fad
<5% blasti t 5-99% blastit
zadné Auerovy tyce zadné Auerovy tyce
< 1x 10%I' monocytl
RAEB-2 cytopenie dysplazie jedné a vice fad
5-19% blastt £ 10-19% blastG+
Auerovy tyce +1 Auerovy tyce ++
< 1x 10%I monocytl
MDS-U cytopenie dysplazie < 10% bunék 1 nebo vice fad s typickou cytogenetickou zmeénou pro MDS
blasty (< 1%) t < 5% blastt
MDS anémie normalnf nebo zvyseny pocet megakaryocytl s hypolobularnim jadrem, izolovana del (5q)
sizolovanou  blasty zadné nebo ojedinéle (< 1%) < 5% blast
del (59) trombocyty normalni nebo zvysené zadné Auerovy tyce

Tabulka 3. Doplnujici informace a vysvétlivky k WHO klasifikaci (13)

Hledajf se proto ukazatele, s jejichz pomoci by

EUIOR00S GCILEETIAY bylo mozno urcit pfedpoklddany prlbéh ne-
RCUD *pancytopenie zafadit jako MDS-U moci a odhadnout zejména riziko pfechodu
EQ v AL tak, aby mohla byt v¢as zahdjena adekvatni
RT [é¢ba. Prvotnim prognostickym systémem je
RCMD  pokud KD < 5% blast{, ale PK 2-4 % blastu, zafadit jako RAEB-1 jiz samotna Klasifikace MDS, kterd nemocné
MDS-U RCUD a RCMD s 1% mbl v PK zafadit jako MDS-U roz¢lenuje jak diagnosticky, tak prognosticky.
RAEB-1

Presto i v rdmci jednotlivych jednotek mohou

RAEB-2 + Auerovy tyce a blast(i < 5% v PK a < 10% v KD, zafadit jako RAEB-2 byt zaznamenény urcité rozdily, a proto se zda
pro RAEB-2 jsou charakteristické: 5-19% mbl v PK nebo Auerovy tyce (i pokud
v KD < 10% mbl) nebo 10-19% mbl v KD

byt prospésné vyuzivat i dalsich prognostickych

faktord. Ukazuje se, ze zdsadnim pfinosem pro

specifické -7,del (7q), -5, del (5q), i (17q), t (17p), -13, del (13q), del (11q), del (12p), t (12p), ) ) L o
chromozomalni del @), idic (X) 13) odhad progndézy ma konvencni cytogenetické
abnormality t(11;16), t (3;21), t (1;3), t (2;11), inv3, t (6;9) vysetfent, ur¢enf karyotypu a chromozomalnich
(diagnostické pro MDS) komplexni karyotyp zahrnujici alespor jednu tuto abnormalitu abnormalit, dale procento blastd v KD a pocet
del (20q), +8,-Y vyskyt i u AA ajinych cytopenii bez morfologického koreldtu MDS (dobré od- cytopenii. Tyto parametry jsou zahrnuty v tzv.

povéd na imunosupresivni th) IPSS (Mezinarodni prognosticky index), ktery
ICUS — idiopathic nejasné pripady nesplnujici diagnosticka kritéria MDS jako skorovaci systém rozéleni MDS na skupi-
cytopenia of undetermi- - monitorovat 6 mésicli a opakované vys. KD

ned significance ny s nizkym, stfednim |, stfednim Il a vysokym

rizikem. Podobnym skérovacim systémem je

Tabulka 4. Ptvodni FAB klasifikace (11) i systém WPSS (WHO-based Prognostic Scoring
FAB Klasifikace Periferni krev Kostni dien Prstendité sideroblasty System), ktery je Zfﬂo'ieln' na WHO k'éSiﬂkéCir
blasty (%) blasty (%) (% v KD) karyotypu a zahrnuje i zavislost na pravidelném

RA - refrakterni anémie <1 <5 <15 podavéni transfuzi erytrocytl jako nepfiznivého
RARS - refrakterni anémie <1 <5 > 15 prognostického faktoru. Tento systém tedy vice
s prstencitymi sideroblasty zohlednuje vlastni klinické chovani nemoci, kdy
RAEB - refrakterni anémie <5 5-20 rdzné pravidelnd substituce transfuzemi signalizuje
s nadbytkem blastd horéi priibéh choroby. WPSS Ize proto jako dy-
RAEB-T - refrakterni anémie >5 21-30 rdzné namicky systém prognosticky vyuZit kdykoliv

s nadbytkem blastd v transformaci béhem vyvoje nemoci (na rozdil od IPSS, ktery

CMML* - chronicka <5 <20 rizné je uréovan pfi diagndze). Kromé téchto nejvy-
myelomonocytarni leukemie

znamneéjsich systémU jsou diskutovany i dalsi

. A , 5
e prognostické stratifikace, které zaclenujf ijiné
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ukazatele (napf. vyplavovani blastd, parametry
KO, hodnoty Hb, granulocytd, trombocytarnf
masy, hladinu laktdtdehydrogendzy, veék, pohlavi
ap)) (5,11, 12-15).

Stanoveni diagnézy MDS zejména u jeho
méné pokrocilych forem se opird o Sirsf inter-
nisticky pohled a mnohdy vyZaduje opakované
komplexni hematologické vysetreni. Vyplyva to
z charakteru nemoci, kterd postihuje predevsim
starsi nemocné s komorbiditou, kdy nélez cyto-
penie v KO Ize vysvétlit celou fadou jinych pficin.
Diferencidlné diagnosticky vylu¢ujeme anémii
chronickych chorob, sideropenii, deficity foldtu,
vitaminu B, , polékové a toxické poskozeni kostni
drené, imunitni mechanizmy, déle infiltraci kostnf
dfené karcinomem ¢i jinou hematologickou
malignitou (lymfoproliferace, myeloproliferativni
choroby ap.). U mladsich nemocnych pomyslime
i na aplastickou anémii ¢i paroxysmalni no¢ni
hemoglobinurii (PNH). Pfechodné dysplastické
zmeény v KD se vyskytuji i u zdvaznych infekcf
(HIV) ¢i vlivem toxického plsobeni cytostatik,
alkoholu ap. Dysplastické zmény v KD tak na-
|ézadme i u nehematologickych chorob, jako je
napf. cirhdza jater, hypotyredza (Casto spojena
s malabsorbci vitaminu B ), vyjimecné i u renalni
insuficience (1,3,4, 7).

Asymptomatic¢ti nemocni s nizce rizikovym
MDS a nezdvaznou cytopenii vyzaduji peclivé
sledovani. Vsem ostatnim nemocnym by méla
byt poskytnuta kvalitni podplrna péce.

Dulezité je zejména vcasné a dUsledné pre-
lé¢enfinfekci antibiotiky, nékdy i antimykotiky ¢i
virostatiky. Vzhledem k imunodeficitu nemoc-
nych, zejména pfi tézké leukopenii, se setkdvame
s vyskytem nejen béznych infek¢nich agens, ale
i oportunnich patogend, véetné infekci plisno-
vych, virovych ¢i parazitarnich. Pfednostné proto
vyuzivdme antibiotik sirsiho spektra ucinku (proti
G- i G+ fléte), pripadné jejich kombinaci (napf.
sirokospektré peniciliny, cefalosporiny, chinolo-
ny) se soucasnym zajisténim antimykotiky (fluko-
nazol, itrakonazol ap.). Pfi zjisténi etiologického
agens je nutno cilené dle vysledkd kultivacnich
zachytl tuto lé¢bu upravit.

Nemocni s pfiznaky anemického syndromu
vyzadujf podavani transfuzi erytrocytd, obvykle
pfi hodnotéch Hb < 80 g/I. IndividudIni po-
treba transfuzi je zavisla na celé radé faktor(
(vék, Zivotni styl, stav kardiovaskularni sousta-

vy, adaptace na chronickou anémii), a proto
je tfeba zohlednit symptomy nemocného
a konfrontovat je s hladinou Hb, kterd by sa-
motné o podani transfuze rozhodovat neméla.
Polytransfundovaninemocni s nizce rizikovym
MDS, bez vyraznéjsich komorbidit a pravdépo-
dobnym delSim prezitim, pfipadné kandidati
transplantace, jsou indikovani k chelatacni [é¢-
bé, kterd md zabranit orgdnovému poskozenti
pri systémovém pretizeni zelezem. Obvykle je
tato Ié¢ba zahajovéana pfi hladiné feritinu v séru
> 1000 pg/l a po podani asi 20 TU erymasy.
V soucasné dobé jsou k dispozici proi.v. ¢is.c.
infuze deferioxamine (Desferal) a pro perorainf
podani deferasirox (Exjade), pfipadné deferi-
prone (Ferriprox).

Transfuze trombocytd jsou indikovany v pri-
padé krvacivych projevd u trombocytopenickych
nemocnych. Opét se doporucuje pfisné individu-
alni substituce se zohlednénim dalsich faktor(
(infekce, koagulopatie). Nenf exaktné stanoven
pocet trombocytl vyzadujici pausélni ¢i profylak-
tické podani trombonéplavu (1, 2, 4, 8, 16).

U anemickych nemocnych (Hb < 90 g/I)
s nizkou potrebou transfuzi (1-2 TU mési¢né)
a hladinou endogenniho erytropoetinu < 500
IU/I je doporucovéna lé¢ba erytropoézu—stimu-
lujicimi proteiny (rekombinantni erytropoetin,
darbopoetin) v s.c. podani. U téZce granulocyto-
penickych nemocnych s nizce pokrocilym MDS
Ize podévat granulopoézu stimulujici proteiny
(G-CSF) k udrzeni poctu granulocytd > 0,5x 10%1,
event. k jejich pfechodnému zvyseni pfi infekci.
Imunosupresivni 1éky (kortikoidy, cyklosporin)
jsou indikovéany u cytopenickych nemocnych,
predevsim pak u hypoplastickych forem MDS,
pfipadné pfi vyskytu autoimunitnich fenomén.
U hypoplastického MDS Ize jako imunosupre-
sivum vyuzit i antithymocytarni globulin po-
dobné jako u nemocnych s aplastickou anémif
¢i v pfipadé pfitomnosti PNH klonu. Novym
perspektivnim lékem, U¢innym predevsim
u nemocnych s izolovanou deleci 5q, je imu-
nomodula¢ni preparét lenalidomid, odstrariu-
jici transfuzni dependenci téchto nemocnych.
V sou¢asné dobé viak neni v CR registrovan,
a tedy bézné dostupny. Pro nemocné s pokro-
¢ilou formou MDS lIze jako jednu z Ié¢ebnych
modalit zvazovat téz podani chemoterapie, at
jiz nizcedavkované (cytosinarabinosid) ¢i kombi-
nované (protokoly podobné jako pro Ié¢bu AL).
Dalsi moznostijsou i nové preparaty ze skupiny
inhibitord DNA metyltransferdzy (azacytidine,
pfipadné decitabine), které u pokrocilych MDS
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mohou vést k odstranéni zavislosti na transfu-
zich, stabilizaci choroby a oddéleni doby do
transformace v AL. V souc¢asné dobé je v CR
za specifickych podminek k dispozici pro s.c.
podéani azacytidine (1, 2,4, 8, 16, 17).

Jedinou kurativni metodou MDS je v sou-
¢asné dobé alogennf transplantace KB. Diky
zavedeni nemyeloablativnich pfipravnych re-
7im0 a dalsich podpUrnych prostfedkl se ta-
to metoda v posledni dobé stava dostupnéjsi
i pro nemocné s MDS. Vyhrazena je zejména
pro mladsi nemocné (< 65 let), bez vyraznéjsi
komorbidity, s pokrocilym MDS a s dostupnym
darcem KB (pfibuznym ¢i nepfibuznym). Véasny
vybér vhodnych kandidatd z fad MDS nemoc-
nych a zvazovaniindikace k alogenni transplan-
taci by se mély stat prioritou podobné, jako je
tomu u jinych hematoonkologickych chorob
(1,4,18,19).

MDS predstavuje zédvazné hematologické
onemocnéni, jehoz diagnostika a diferencidl-
ni diagnostika pfindsi fadu uskali a sloZitosti.
Stanoveni spravné diagndzy MDS, predevsim
v pocatecnich fazich nemoci, kdy zmény v kli-
nickém ilaboratornim obraze jsou nevyrazné,
patif k nejobtiznéjsim ukolim hematologa vU-
bec. V pfipadé zachytu cytopenie, kterd nema
evidentni jasnou pficinu, je proto zcela na mis-
té, aby prakticky lékar ¢i internista konzultoval
hematologa. Optimalni diagnosticky postup
vyzaduje proto Uzkou spoluprdci praktického
|ékafe, internisty a hematologa. Problematika
MDS se tak stavéa predmétem zajmu Sirsi 1ékarské
vefejnosti. Diky stalému Usili klinickych i labora-
tornich pracovnikl a jejich snaze o pochopeni
této nemoci pak pribyva fada novych poznat-
kd, které posléze vedou k rozsireni lé¢ebnych
moznosti. Pro MDS nemocné se tak otviraji dalsf
perspektivy a nadéje, jak pfiznivé ovlivnit prabeéh
této zavazné nemoci.

Literatura

1. Adam Z, Penka M, Doubek M. Myelodysplasticky syndrom
a myelodysplastické/myeloproliferativni choroby. In Adam Z,
a kol. Diagnostické a lécebné postupy u malignich chorob.
Grada Publishing, Praha, 2002; 38: 341-350.

2. Hellstrom-Lindberg E. Update on supportive care and
new therapies: immunomodulatory drugs, growths factors
and epigenetic-acting agents. Hematology 2005, ASH Educ.
Prog. Book, p. 161-166.

3. Neuwirtova R. Myelodysplasticky syndrom: onkohema-
tologické onemocnéni vyssiho véku. Ces. Ger. Rev. 2005;
3(2):21-28.



4.Indrak K, a kol. Hematologie. Postgraduélni klinicky projekt.
Vnitfni [ékafstvi VII. Praha: Triton, 2006: 278 s.

5. Bélohlavkova P, a kol. Sekundarni myelodysplasticky syn-
drom - analyza souboru nemocnych. Transfuze Hematol.
dnes, 2009; 15(4): 237-243.

6. Rollison ED, Howlader N, Smith TM, et al. Epidemiolo-
gy of myelodysplastic syndromes and chronic myelopro-
liferative disorders in the United States, 2001-2004, using
data from the NAACCR and SEER programs. Blood 2008;
112(1): 45-52.

7. Cermék J. Myelodysplasticky sy. Doporu¢ené postupy pro
praktické lékare. CLS JEP, projekt MZ CR, reg. ¢. 0/017/301, do-
stupny on-line http://www.cls.cz/dp.

8. Cermak J, Jonasové A. Doporucené diagnostické a lécebné
postupy u nemocnych s myelodysplastickym syndromem.
Praha 2009, Sekce pro MDS CHS CLS JEP.

9.Vondrékova J, Zapletalové J, Indrakova J, Indrék K. Vyznam
parametrd krevniho obrazu pro diagnostiku a odhad progné-
zy u pacientd s myelodysplastickym syndromem. Prakticky
lékat 2009; 89(6): 324-327.

10. Hochova |, Neuwirtova R, Vodickova E, a kol. Myelo-
dysplasticky syndrom, Diagnosticky atlas. Praha: Jessenius,
Maxdorf, 2006: 323 s.

11.Bennett MJ, Catovsky D, Daniel TM, et al. Proposals for the
classification of the myelodysplastic syndromes. Br. J. Hae-
matol. 1982; 51: 189-199.

12. Vardiman WJ, Harris LN, Brunning DR. The Health Organi-
zation (WHO) classification of the myeloid neoplasms. Blood
2002; 100(7): 2292-2302.

13. Vardiman JW, et al. The 2008 revision of the Health Organiza-
tion (WHO) classification of myeloid neoplasms and acute leuke-
mia: rationale and important changes. Blood 2009: 114 (5).

14. Greenberg P, Cox Ch, LeBeau MM, et al. International sco-
ring system for evaluating prognosis in myelodysplastic syn-
dromes. Blood 1997; 89(6): 2079-2088.

15. Sperr WR, Wimazal F, Kundi M, et al. Survival analysis and
AML development in patients with de novo myelodysplas-
tic syndomes: comparison of six different prognostic sco-
ring systems. Ann Hematol, 2001; 80: 272-277.

16. Cermak J. Erytropoetin v lé¢bé nemocnych s myelo-
dysplastickym syndromem. Vnitini |ékafstvi 2005; 51(10):
1102-1107.

17. Jonasova A, Neuwirtovd R, Cermak J, et al. Cyclosporin
A therapy in hypoplastic MDS patients and certain refrac-
tory anaemias without hypoplastic bone marrow. Br. J. Hae-
matol. 1998; 100: 304-309.

Prehledové cldnky -

18. Deeg JH. Optimization of transplant regimes for patients
with myelodysplastic syndrome (MDS). Hematology 2005,
ASH Education Program Book, p 167-173, téz on-line http://
asheducationbook.hematologylibrary.org/

19. Vondrékova J, Bélohldvkové P, Zapletalova J, a kol. Alo-
gennf transplantace krvetvornych bunék u pacient( s mye-
lodysplastickym syndromem a sekundarni akutni myeloidni
leukemif — retrospektivni analyza. Transfuze Hematol. dnes,
2010; 16(Suppl. 2): 34.

MUDr. Jana Vondrdkovd, Ph.D.
Hematoonkologickd klinika FN a LF UP
I. P. Pavlova 6, 775 20 Olomouc
vondrakj@fnol.cz

www.internimedicina.cz | 2010; 12(11) | Interni medicina pro praxi



