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Uvod:

Systémova mastocytoza je heterogenni onemocnéni charakterizované mnozenim a akumulaci
patologickych mastocytd v jednom nebo vice orgdnech. Mastocyty vychazi z CD34+/KIT+
pluripotentnich hematopoetickych bunék z kostni diené¢. Mnoho dospélych nemocnych
s mastocytézou maji v mastocytech aktivaéni mutaci genu pro receptor c-kit, nejcastéji
D816V vV tyrozinkindzové doméné.

Fenotyp systémové mastocytézy je rtiznorody. Mnoho nemocnych ma kozni zmény typu
urticaria pigmentosa, které provazi ervenani klize, kieCe, bolesti bficha, priijem, bolesti kosti
a hepatosplenomegalie. Zejména dospéli nemocni maji velmi Casto systémové postizeni, které
je potvrzeno biopsii kostni dfen¢.

Pribéh nemoci je u nékterych typt indolentni, u jinych miize byt velmi agresivni.

Diagnostické kritéria systémové mastocytozy:

Velkym kritériem pro stanoveni diagndzy systémové mastocytozy je nalez vice jak 3
denznich infiltrati mastocyti v biopsii kostni diené. Malymi kritérii jsou: 1) néalez vice jak 25
% mastocytli v kostni dfeni, 2) prukaz mutace KIT (D816V), 3) exprese znaki CD2 a/nebo
CD25 na mastocytech a 4) zvySend hladina sérové tryptazy (nad 20 ng/ml).
Diagndza systémové mastocytozy je splnéna, kdyZ u nemocného zjistujeme jedno velké a
jedno malé kritérium, nebo ti1 mala kritéria.

Histopatologické nalezy u systémové mastocytozy

Velkym kritériem pro stanoveni diagnézy systémové mastocytdézy je nalez vice jak 3
denznich infiltrath mastocytii v biopsii kostni dfené. Takovyto infiltrat je agregatem vice jak
15 atypickych mastocytil a 1ze ho najit v kostni dfeni nebo v jiné tkani ¢i organu.

Déleni systémové mastocytézy a B a C nélezy/ptiznaky:

Systémova mastocytdza se déli na indolentni systémovou mastocytozu (ISM), kterd mé dvé
podskupiny, tak zvanou izolovanou mastocytozu kostni dien¢ (BMM) a doutnajici
systémovou mastocytozu (SMM), systémovou mastocytozu spojenou s dalsim klonalnim
hematologickym onemocnénim (akutni myeloidni leukemii, myelodysplastickym syndromem,
myeloproliferativnim onemocnénim, chronickou myeloidni leukemii nebo ne-Hodgkinovymi
lymfomy) (SM-AHNMD), agresivni systémovou mastocytozu (ASM) a mastocytarni
leukemii (MCL).

ISM — naplnuje kritéria systémové mastocytozy bez prikazu AHMD a C nalezt.
SM-AHNMD - naplituje kritéria systémové mastocytozy a kritéria AHNMD (MDS, MPN,
MDS/MPN, AML nebo jiné malignity podle WHO Kklasifikace)

ASM — napliiuje kritéria systémové mastocytézy a jedno nebo vice C nalezii. Neni priikaz
leukemie, koZni 1éze mohou byt pfitomny.

MCL — napliiyje kritéria systémové mastocytézy. V kostni dieni se nachazi 20% a vice
mastocytu.

B nalezy

- biopsie kostni diené s vice jak 30 % mastocyty a sérova tryptaza nad 200 ng/ml

- zndmky dysplazie nebo myeloproliferace v jinych neZ masocytarnich liniich, které ale
nenaplituji kritéria AHNMD

- hepatomegalie bez poruchy jaternich fukci




C nalezy
- dysfunkce kostni dfené manifestujici se jednou nebo vice cytopeniemi (ANC pod 1 x 109/,

HB pod 100 g/I, trc pod 100 x 10%1)

- hmatna hepatomegalie s poruchou jaternich funkci, ascitem a/nebo portalni hypertenzi

- postizeni skeletu, osetolyzy, patologické fraktury

- hmatna splenomegalie s hyperslenismem

- malabsorpce a ztrata hmotnosti v disledku postizeni gastrointestinalniho traktu mastocyty

IWG-MRT-ECNM kritéria 1é¢ebnych odpovédi pro pacienty s ASL, MCL a SM-AHNMD:
Kompletni remise (CR)
Musi byt naplnéna vSechna kritéria po dobu trvajici nejméné 12 tydni.

- bez nélezu agregatl mastocyti v kostni dfeni

- hladina sérové tryptazy pod 20 ng/mi

- Uprava periferniho krevniho obrazu (ANC nad 1 x 10%/1, HB nad 110 g/l, trc nad 100 x

10%/1)

- bez hmatné hepatosplenomegalie a bez organového postizeni
Parcialni remise (PR)
Musi byt naplnéna vSechna tii nasledujici kritéria po dobu trvajici nejméné 12 tydnt a bez
prikazu CR nebo PD.

- snizeni agregatii mastocytu v kostni dieni 0 50% a vice

- hladina sérové tryptazy snizena o 50% a vice

- Uprava aspon jednoho nebo vice z organovych postizeni
Klinické zlepSeni (CI)
Musi trvat nejméné 12 tydnt a déle.
Musi dojit ke zlepSeni jednoho nebo vice hematologickych nebo nehematologickych kritérii,
aniz by byla naplnéna kritéria CR nebo PR
Stabilni onemocnéni (SD)
Nejsou naplnéna kritéria CR, PR, CI nebo PD.
Progresivni onemocnéni (PD)
Musi byt splnéno asponi jedno z kritérii uvedenych ve skuping (1) nebo (2) a musi trvat déle
nez 8 tydnt.
1)
- u pacientl se vstupni stupenl 2 nehematologickou toxicitou - horSeni o 1 stupen nebo o 100%
nehematologické abnormality nebo laboratorniho nalezu
- progrese poklesu hladiny albuminu u nemocnych s hypalbuminémii stupen 2 a horsi nebo
jeho pokles 0 0,5 g/dl u téchto pacientii
- u pacientd se vstupni stupeni 3 a vys$i nehematologickou toxicitou - horSeni o 100%
nehematologické abnormality nebo laboratorniho nalezu
- u pacientii sanémii a trombocytopenii nezavislou na transfuzich zhorSeni s potiebou
transfuzi
- u pacientl s neutropenii stupen 3 a vyssi pokles ANC o 50 % a vice nebo na stupen 4 nebo o
250/mm?
(2)
Rozvoj hmatné splenomegalie nad 10 cm u nemocnych se svtupné nehmatnou slezinou nebo
slezinou hmatnou pod 5 cm, nebo nartst sleziny o 10 cm a vice ¢i o vice jak 50 % u
nemocnych se vstupni slezinou nad 10 cm
Ztrata odpovédi (LOR)
Ztrata prokazané CR, PR nebo CI, ktera musi trvat déle jak 8 tydnda.
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