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Uvod:

Akutni myeloidni leukemie (AML) s normalnim karypgm je geneticky heterogenni onemidn
s relativié castymi mutacemitiznych gei ovliviujicich proliferaci, peZziti a diferenciaci buik.
Autori této studie zkoumali viivéchto mutaci na t&ebné vysledky pacieft

Metodika:

Do studie bylo z&zeno celkem 872 paciénimladSich 60 let (medianéku 48 let), kit byli v
letech 1993 az 2004déni dle protokal Némecko-rakouské skupiny pro AML (German-Austrian
Acute Myeloid Leukemia Study Group). VSem paciemt byly podany 2 cykly induki
chemoterapie (idarubicin, cytarabin a etoposid) acyklus konsolidace (vysokodavkovany
cytarabin). Pacienti s vhodnym darcem byli pak aloy transplantovani po myeloablativnim
piipravném rezimu (TBI a cyklofosfamid nebo busulfancyklofosfamid). Pacienti bez darce
pokratovali v konsolidaci vysokodavkovanym cytarabinembo byli transplantovani autologn
Primarnim cilem studie byloi@ziti bez relapsu (RFS), sekundarnimi pak dosakenipletni
remise (CR) a celkové&eziti (OS).

Vysledky:
Alespai jedna mutace byla nalezena u 693 (79 %) pagiggjich vyskyt ukazuje tabulka:
NPM1 FLT3-ITD FLT3-TKD CEBPA MLL-PTD NRAS

301/570 (53 %) 164/531 (31 %) 68/617 (11%) 67/8M%) 47/640 (7 %) 82/641 (13 %)

Kompletni remise po induki I&b¢ byla dosazena u 668 (77 %) pacierdtatisticky vyznam&
¢astji u mutaci CEBPA a NPM1 bez FLT3-ITD.

Median OS v celém souboru byl 30,4site, 4leté OS pak 43 %.

Median RFS u paciefitv CR byl 22,2 nisice a 4leté RFS 42 %.

Provedeni alogenni transplantace statisticky vyzrgmodlouZilo RFS (p = 0,009), avSak nikoliv
OS (p = 0,54), pravgbodobré v disledku 21% mortality v souvislosti scliou v této skupi&
Priznivy vliv alogenni transplantace nebyl pozorovguacient s mutaci NPM1 bez FLT3-ITD.
Relativni rizika v jednotlivych skupinach jsou ues@ v nasledujici tabulce:

relaps / amrtiv CR  umrti
CEBPA 0,48 0,50
NPM1 bez FLT3-ITD 0,44 0,51
MLL-PTD 1,56
piribuzny darce 0,60
kazdych 10 let ¥ku 1,33
Zawr:

U pacient s AML s normalnim karyotypem jsou mutace CEBPA BM\L bez FLT3-ITD
prognosticky piznivé, nepiznivé jsou pak FLT3-ITD nebo n#pmnost mutaci. Pacienti s
priznivymi mutacemi by nedi byt zatazovani do stavajici skupinyfstiniho rizika, ale do nev
navrhované skupiny ifznivého rizika. Alogenni transplantace v prvniiilinepfindSi u &chto
pacienti zlepSeni vysledklécby.
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