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Uvod

V bunikach myelodysplastického syndromu (MDS) byva piitomna aberantni metylace DNA a Cetné
genové mutace. Metylaci DNA, kterd epigeneticky reguluje genovou expresi nadorovych bunék, lze
zabranit pomoci inhibitort metylace DNA (azacytidin, decitabin). Neni-li u pacientt s MDS mozZné
pristoupit ke kurativni 1é¢bé - alogenni transplantaci krvetvornych bunék, nabizi se jako 1éCebna
moznost bud’ podplirna péce (best supportive care — BSC), nebo se pokusit ovlivnit pribéh nemoci
pravé inhibitory metylace DNA. Autofi této randomizované prospektivni studie zkoumali u¢inky 1é¢by
nizce davkovanym decitabinem u vysoce rizikovych pacientii s MDS star$ich 60let.

Metodika

Do studie bylo zatazeno celkem 233 pacientl s primarni nebo sekundarni MDS se stiednim a vysokym
rizikem dle mezinarodniho skdrovaciho systému (international prognostic scoring system — IPSS), ve
véku > 60 let, vSichni nevhodni k intenzivni terapii. Median trvani MDS pfi randomizaci byl 3 mésice.
Randomizace spo¢ivala v 16¢b& bud’ nizce davkovanym decitabinem (15mg/m? b&hem 4hodinové
nitrozilni infuze tfikrat denné 3 dny v 6tydennich cyklech), nebo BSC. Sledovanymi cili bylo celkové
preziti (OS), obdobi do progrese (PFS), obdobi bez akutni myeloidni leukémie (AMLFS), dale také
toxicita a kvalita zivota (QoL).

Vysledky
Nejdulezitéjsi vysledky studie jsou shrnuty v nasledujicich tabulkach.
Decitabin BSC Decitabin versus BCS
(median v mésicich) | (median v mésicich) HR 959% ClI P
oS 10,1 8,5 0,88 0,66 - 1,17 0,38
PFS 6,6 3,0 0,68 0,52-0,88 0,004
AMLFS |88 6,1 0,85 0,64-1,12 0,24
Toxicita Decitabin BCS
Febrilni neutropenie, grade 3 -4 | 25% 7%
Infekce, grade 3 -4 57% 52%
Krvéceni, grade 3 - 4 16% 18%
Unava, grade 3 - 4 14% 9%

Lécba decitabinem byla spojena se zlepSenim kvality Zivota pacienti.

Zavér

Lécba decitabinem v Sestitydennich cyklech u starSich pacienti s vysoce rizikovou MDS vede
k signifikantnimu prodlouzeni PFS, nesignifikatnimu prodlouzeni OS a AMPES a ke zlepseni kvality
Zivota pacientd.
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