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Posledních 25 let v diagnostice a léčbě 
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Přehledné sdělení o vývoji diagnostiky a léčby myelodysplastického syndromu během posledních 25 let se shrnutím 
nových prognostických faktorů a terapeutických možností.
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ÚVOD
Již v padesátých letech minulého století byly pub-

likovány články ukazující, že část akutních leukemií 
vzniká až po různě dlouhém předchorobí, jež je cha-
rakterizováno cytopenií, která je do různé míry vyjád-
řena v jednotlivých krevních řadách, a dále postupným 
nárůstem nezralých myeloidních buněk v kostní dřeni 
a v periferni krvi [1]. Klinické příznaky těchto stavů 

jsou odvislé od stupně postižení jednotlivých řad a za-
hrnují únavu, dušnost, opakované infekce a krvácení. 
Tyto stavy byly v minulosti nazývány preleukemií či 
doutnající leukemií [2]. V roce 1982 dostaly tyto choro-
by společný název myelodysplastické syndromy (MDS) 
a byla vytvořena jejich první mezinárodní klasifikace 
(tzv. FAB klasifikace) [3]. Základní podskupiny vytvořené 
FAB klasifikací jsou uvedeny v tabulce 1. FAB klasifikace 

Tab 1. FAB klasifikace myelodysplastického syndromu [3]

FAB subtyp Procento blastů ve dřeni Procento prstenčitých sideroblastů Další kritéria
RA
(refrakterní anémie)

< 5 < 15 < 1 % blastů v periferní krvi

RAS
(refrakterní anémie se zmnožením 
prstenčitých sideroblastů)

< 5 >15 < 1 % blastů v periferní krvi

RAEB 
(refrakterní anémie s nadbytkem blastů)

5–20 různé < 5 % blastů v periferní krvi

CMML
(chronická myelomonocytární leukemie)

1–20 různé monocyty v periferní krvi
> 1x109/ zvýšené % monocytů 
ve dřeni

RAEB-T
(refrakterní anémie s nadbytkem blastů 
v transformaci)

21–30 různé > 5 % blastů v periferní krvi 
a < 30% blastů ve dřeni)

[podle Bennetta et al. Br J Haematol, 51, s. 189, 1982]
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jako první oddělila formy bez nadbytku 
blastů v kostní dřeni (RA, RARS), jež 
jsou spojeny s příznivější prognózou 
od prognosticky nepříznivých forem 
s nadbytkem blastů (RAEB, RAEB-T) 
a vytvořila základní prognostické para-
metry a podklady pro léčbu nemocných. 
V tabulce 2 a na obrázku 1 je uvedena 
délka přežití neléčených nemocných 
z registru ÚHKT rozdělených podle FAB 
klasifikace.

Počátkem osmdesátých let mi-
nulého století vznikla pod vedením 
doc. Neuwirtové skupina zabývají-
cí se MDS v  Československu a  začal 
vznikat registr nemocných s  tímto 
onemocněním, který spolupracoval  
i  se slovenskou MDS školou v  rám-
ci Československa (prof. Dieška, 
prof. Hrubiško, dr. Šteruská, dr. 
Mociková).

V  této době byly k  dispozici po-
měrně omezené diagnostické mož-
nosti. Zásadní roli hrálo morfologic-
ké a cytochemické vyšetření aspirátu 
kostní dřeně a morfologické vyšetře-
ní trepanobioptického vzorku kost-
ní dřeně (obr. 2). K  vyšetření změn 
karyotypu sloužilo vyšetření mi-
totických chromozomů barvených 
tzv. G-pruhováním podle Wrighta. 
Vyšetření pomocí průtokové cytome-
trie nebylo standardním vyšetřením 
a molekulárně genetická analýza byla 
teprve v počátcích. Poměrně omezené 
byly i  léčebné možnosti. I  když FAB 
klasifikace provedla základní rozdě-
lení podtypů MDS na prognosticky 
příznivé a  nepříznivé, chybělo jed-
notné schéma prognostických para-

Tab. 2. Délka přežití neléčených nemocných v jednotlivých podskupinách podle FAB klasifikace 

Podskupina Medián přežití (měsíce) Přežití 1 rok 
[%]

Přežití 3 roky
[%]

Přežití 5 let 
[%]

Přežití 10 let 
[%]

RA 43,5 89,7 60,3 46,0 27,8

RARS 48,3 79,2 58,3 50,0 16,7

RAEB 3,5 24,1 0 0 0

RAEB-T 3,3 0 0 0 0

CMML 34,3 75,0 62,5 37,5 25,0

RCC 93,0 100,0 100,0 100,0 66,6

RCC – dětská refrakterní cytopenie
[data ÚHKT]

Obr. 1. Délka přežití neléčených nemocných s různými podtypy MDS podle FAB klasifikace 
[data ÚHKT]

Obr. 2. Dysplastické změny v erytropoéze a granulopoéze u nemocného s MDS

MDS – POSLEDNÍCH 25 LET
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metrů, i když bylo vytvořeno několik systémů v růz-
ných zemích (Velká Británie – Bournemouth, SRN 
– Düsseldorf, Francie – Lille, Španělsko – Valencia). 
V léčbě MDS se v 80. letech minulého století význam-
ně uplatňovala podpůrná léčba – podávání transfuzí 
červených krvinek a krevních destiček, i když příprava 
koncentrátů na separátorech krevních buněk nebyla 
ještě standardním postupem. Recidivující infekce 
byly léčeny podáváním širokospektrých antibiotik 
a později i antimykotik. Velmi rozšířené bylo podá-
vání kortikosteroidů za účelem zvýšení vyplavení 
krevních elementů do periferní krve. Dávky byly často 
vysoké a efekt nebyl úměrný vyvolané imunosupresi. 
Podrobnější analýza naší skupiny ukázala, že efekt 
kortikosteroidů a jejich kombinace s dalšími imuno-
supresivy (např. cyklosporinem A) může být přítomen 
zejména tam, kde se na obraze cytopenie podílí tzv. 
imunitně podmíněné selhání kostní dřeně [4]. Léčba 

nemocných s  pokročilými stadii MDS měla špatné 
výsledky (tab. 3). Kombinovaná chemoterapie sice 
byla schopna navodit remisi u části nemocných, ale 
bez další léčby došlo u  všech nemocných k  relapsu. 
Překvapivě dlouhodobý efekt mělo cca u 10–15 % ne-
mocných podání nízkých dávek (10–40 mg s. c. denně) 
cytosin arabinosidu (viz tab. 3).

Během devadesátých let minulého století se ukáza-
lo, že pro prognózu nemocných a pro zvolení optimální 
léčby mají význam i další faktory, nikoli pouze orien-
tační rozdělení na nemocné s příznivou a nepříznivou 
prognózou podle FAB klasifikace. V roce 1997 byl publi-
kován tzv. Mezinárodní prognostický skórovací systém 
(IPSS) vycházející z analýzy 816 neléčených nemocných 
s primárním MDS [5]. Tento systém stanovil jako zá-
kladní prognostické parametry počet blastů v kostní 
dřeni, počet cytopenií v periferní krvi a počet a typ 
změn karyotypu (obr. 3). Toto rozdělení se ukázalo vý-

znamné jak pro délku přežití, tak pro 
riziko leukemické transformace cho-
roby (obr. 4). Retrospektivní analýza 
dat nemocných s MDS [6] ale současně 
ukázala, že ani skupina nemocných 
s časnou formou MDS není prognos-
ticky jednotná. Nálezy naší skupiny 
[7] a dalších týmů sdružených v tzv. 
MDS Foundation byly podnětem pro 
revizi klasifikace MDS vydanou WHO 
v roce 2001 [8] (tab. 4). Hlavním pří-
nosem této klasifikace bylo vyčlenění 
prognosticky méně příznivé skupi-
ny MDS s dysplazií ve více řadách za 
skupiny refrakterních anémií na jed-
né straně a nemocných s izolovanou 
del(5q) s relativně lepší prognózou na 
straně druhé. Nemocní s > 19 % blastů 
ve dřeni byli zařazeni již do skupi-
ny akutních myeloidních leukemií 
s multilineární dysplazií a nemocní 

Obr. 3. IPSS – Mezinárodní prognostický skórovací systém [5]

Tab. 3. Délka přežití nemocných s pokročilými stadii MDS před zavedením SCT a HMA do léčby pacientů s 10–29 % blastů ve dřeni 

RAEB-II a RAEB-T (10–29% blastů ve dřeni

Léčba Počet 
nemocných

Medián přežití 
[měsíce]

Přežití 1 rok 
[%]

Přežití 3 roky 
[%]

Přežití 5 let 
[%]

Přežití 10 let  
[%]

Progrese/relaps  
[%]

Podpůrná 16 2,5 0 0 0 0 31,3

Chemoterapie 11 4,0 0 0 0 0 36,7

Id ARA-C 17 12,0 52,9 29,4 11,7 0 33,3

Kombinovaná 
terapie

46 9,0 41,3 6,5 2,2 0 50,0

Id ARA-C – nízce dávkovaný  cytosin arabuniosid 

[data UHKT]
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s  chronickou myelomonocytární leukemií (CMML) 
byli přeřazeni do skupiny smíšených myelodysplas-
ticko-myeloproliferativních syndromů. Na obrázku 5  
je ukázána délka přežití neléčených nemocných z re-
gistru ÚHKT, která potvrzuje oprávněnost WHO 
klasifikace z roku 2001. Aktivita České MDS skupiny 

Obr. 4. Délka přežití a riziko leukemické transformace u nemocných v jednotlivých 
rizikových skupinách podle IPSS [5]

Tab. 4. WHO klasifikace MDS z roku 2001 [8] 

Podtyp Nález v periferní krvi Nález v kostní dřeni

Refrakterní anémie (RA) Anémie (žádné či ojedinělé blasty) Izolovaná erytroidní dysplazie, < 5% blastů
< 15% prsténčitých sideroblastů

Refrakterní anémie s prsténčitými sideroblasty 
(RARS)

Anémie Izolovaná erytroidní dysplazie, < 5% blastů
≥ 15% prsténčitých sideroblastů

Refrakterní cytopenie s dysplazií ve více řadách 
(RCMD)

Cytopenie (bicytopenie či pancytopenie)
Žádné či ojedinělé blasty
Žádné Auerovy tyče
< 1 x109/l monocytů

Dysplazie ve ≥ 10% buněk ve 2 či 3 liniích, ,  
< 5% blastů, žádné Auerovy tyče,
< 15% prsténčitých sideroblastů

Refrakterní cytopenie s dysplazií ve více řadách a 
prsténčitými sideroblasty (RCMD-RS)

Cytopenie (bicytopenie či pancytopenie)
Žádné či ojedinělé blasty
Žádné Auerovy tyče
< 1 x109/l monocytů

Dysplazie ve ≥ 10% buněk ve 2 či 3 liniích, ,  
< 5% blastů, žádné Auerovy tyče,
≥ 15% prsténčitých sideroblastů

Refrakterní anémie s excesem blastů-1 (RAEB-1) Cytopenie (bicytopenie či pancytopenie)
< 5% blastů
Žádné Auerovy tyče
< 1 x109/l monocytů

Dysplazie v 1 či více liniích
5-9 % blastů ve dřeni
Žádné Auerovy tyče

Refrakterní anémie s excesem blastů-2 (RAEB-2) Cytopenie
5-19% blastů
Auerovy tyče +/-
< 1 x109/l monocytů

Dysplazie v 1 či více liniích
10-19 % blastů ve dřeni
Auerovy tyče +/-

Myelodysplastický syndrom neklasifikovatelný 
(MDS-U)

Cytopenie (bicytopenie či pancytopenie)
Žádné či ojedinělé blasty
Žádné Auerovy tyče

Unilaterální dysplazie v granulocytární či 
megakaryocytární řadě,
< 5% blastů, žádné Auerovy tyče

MDS spojený s izolovanou del(5q) Anémie
< 5% blastů
Normální či zvýšený počet trombocytů

Normální či zvýšený počet megakaryocytů 
s unilobulárním jádrem,
< 5 % blastů, žádné Auerovy tyče
Izolovaná del(5q)

byla oceněna i  přidělením organiza-
ce 5. světového sympozia o  myelo-
dysplastickém syndromu, jež se ko-
nalo v Praze v dubnu roku 1999. WPSS 
je prognostický systém kombinující 
WHO klasifikaci rizikové cytogenetic-
ké podskupiny podle IPSS a  závislost 
na transfuzích [9, 10] (obr. 6).

Na přelomu minulého a  součas-
ného století byly představeny nové 
diagnostické metody. Fluorescenční 
hybridizace in situ (FISH) umožnila 
diagnostiku chromozomálních změn 
na interfázních jádrech [11] (obr. 7), 
nicméně předpokládaný přínos této 
metody pro zpřesnění klasifikace ne-

mocných podle IPSS se neukázal jako zásadní, i když 
upřesnil detekci některých prognosticky význam-
ných aberací karyotypu (zejména na 5. a 7. chromo-
zomu) [12]. Vyšetření karyotypu pomocí FISH je na 
místě tam, kde se nedaří získat mitózy pro vyšetře-
ní karyotypu pomocí G-pruhování. Další metodou 

MDS – POSLEDNÍCH 25 LET

proLékaře.cz | 1.1.2026



TRANSFUZE HEMATOL. DNES      25, 2019112

umožňující zpřesnění detekce změn karyotypu je 
vyšetření polymorfismu jednotlivých nukleotidů 
užitím vyšetření polymorfismu jednotlivých nuk-
leotidů tzv. SNP (single nucleotide polymorphism assay), 
tuto metodu lze výhodně kombinovat s vyšetřením 
buněk v  metafázi [13]. Vyšetření abnormit exprese 
povrchových antigenů pomocí průtokové cytometrie 
prokázalo určité změny charakteristické pro diagnos-
tiku nemocných s  MDS [14] a  v  poslední době i  pro 
jejich prognózu, nicméně, průtoková cytometrie 

je stále pokládána jen za fakultativní metodu pro 
diagnostiku MDS. 

Zavedení transplantace krvetvorných buněk (SCT) do 
léčby MDS vedlo k zásadní změně prognózy nemocných. 
Tato metoda je dodnes jediným kurativním přístupem 
k nemocným s MDS. Na obrázku 8 je porovnávající tří-
leté přežití u transplantovaných a netransplantovaných 
nemocných podle jednotlivých rizikových skupin podle 
IPSS [5, 15]. Z výsledků vyplývá, že nemocní s nízkým 
a středním-1 rizikem jsou indikování spíše ke konzer-

vativní léčbě, kdežto u  nemoc-
ných se středním-2 a  vysokým 
rizikem je transplantace meto-
dou volby, pokud to dovoluje stav 
nemocného. Názor na podání 
kombinované chemoterapie před 
SCT u nemocných s nadbytkem 
blastů není zcela jednotný. Naše 
studie opakovaně potvrdily příz-
nivý efekt redukce počtu blastů 
pod 10 % před SCT na incidenci 
relapsů i  přežití [16]. U  nemoc-
ných s  časnými formami MDS 
(refrakterní anémie a refrakterní 
cytopenie s dysplazií ve více řa-
dách podle WHO 2001 klasifika-
ce) je transplantace indikována 
u  nemocných se středním-2 ri-
zikem, tj. s  hlubokou pancyto-
penií a  nepříznivými změnami 
karyotypu. Nicméně příznivý 
efekt na dlouhodobé přežití se 
u nemocných s časnými forma-
mi choroby projevuje ve srovnání 
s  pouhou podpůrnou léčbou až 

Obr. 5. Délka přežití neléčených nemocných s různými podtypy 
MDS podle WHO klasifikace z roku 2001

[data ÚHKT]

Obr. 6. WPSS – prognostický skórovací systém na bázi WHO 
klasifikace a závislosti na transfuzích erytrocytů

Obr. 7. Vyšetření karyotypu nemocného s MDS pomocí mnohobarevné fluorescenční 
hybridizace in situ (mFISH)
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Obr. 8. Srovnání přežití transplantovaných a netransplantovaných 
nemocných v jednotlivých rizikových skupinách podle IPSS 
TRM – mortalita spojená s transplantací, 3rDFS – tříleté přežití bez 
známek choroby [5, 15].

po více než 4 letech [16], příčinou je stále relativně vy-
soké procento komplikací v časné době po transplantaci 
na jedné straně a pozdní mortalita (často na onemocně-
ní nesouvisející přímo s MDS) u netransplantovaných 
nemocných. Tento fakt byl také důvodem pro hledání 
nových léčebných přístupů, jež by zlepšily dlouhodo-
bé přežití nemocných s časnými formami MDS, kteří 
nejsou indikováni k transplantaci.

Kombinovaná imunosuprese podle identických 
schémat užívaných u aplastické anémie je podávána 
zejména u nemocných s hypoplastickou formou MDS 
[17]. Efekt byl popsán u třetiny nemocných, nicméně 
do 5 let po podání antithymocytárního globulinu 
(ATG) došlo k  relapsu či k  progresi směrem k  AML 
u poloviny nemocných [16, 17]. Z růstových faktorů 
jsou podávány zejména erytropoezu stimulující látky 
(ESA), nejčastěji erytropoetin alfa (EPO) či darbopo-
etin alfa. Efekt těchto látek je závislý na přítomnos-
ti alespoň určitého procenta funkční erytropoezy 
a  absolutního či relativního deficitu endogenního 
erytropoetinu. Tyto faktory odráží i schéma predikce 
odpovědi na ESA [18], u nemocných s hladinou endo-
genního EPO v séru < 500 IU/l a závislostí na ≤ 2 TU 
erytrocytů měsíčně je pozorována odpověď u cca 70 
% nemocných, u nemocných s hladinou EPO v séru 
< 100 IU/l pak dokonce u více než 80 % nemocných. 
Celkově lze říci, že efekt erytropoezu stimulujících 
látek je přítomen cca u třetiny nemocných s časnými 
stadii MDS. Přínos podávání agonistů trombopoeti-
nového receptoru u časných forem MDS zatím nebyl 
definitivně zhodnocen vzhledem k jejich možnému 
stimulačnímu účinku na produkci časných myeloid-
ních prekursorů patologického klonu, jenž byl pozo-
rován u některých nemocných.  

Přetížení železem vzniká u nemocných s MDS jed-
nak díky opakovanému přívodu transfuzemi, jednak 
díky jeho zvýšenému vstřebávání v důsledku přítom-
né anémie s  hypoxií, která tlumí tvorbu hepcidinu. 
Důsledkem může být orgánové přetížení železem, jež 
je závažné zejména při postižení srdce a jater. Na pře-
lomu tisíciletí byly do léčby přetížení železem zave-
deny perorální chelátory, jež jsou užívány zejména 
u  nemocných s  časným MDS s  dysplazií vyjádřenou 
především v erytropoéze, která vede k opakovanému po-
dávání transfuzí [10, 19]. Z perorálních látek je užíván 
především deferasirox, deferiprone je méně výhodný 
jednak pro horší snášenlivost, jednak pro riziko vzniku 
agranulocytózy a je vyhrazen pro nemocné, kde nelze 
použít deferasirox (renální selhání, intolerance defe-
rasiroxu) [20]. 

První dvě desetiletí nového tisíciletí jsou spojena 
jednak s  rozvojem molekulárně genetických metod 
v diagnostice MDS a v hledání významu mutací někte-
rých genů pro prognózu nemocných, jednak s dalším 
rozvojem transplantačních metod a s rozšířením léčeb-
ných možností díky novým lékům. Metoda transplan-
tace krvetvorných buněk s užitím redukovaného pří-
pravného režimu sice umožnila provést transplantaci 
i u starších nemocných díky snížení peritransplantační 
mortality, na druhé straně se díky použití nemyelo-
ablativních přípravných režimů zvýšilo procento po-
transplantačních relapsů, takže rozdíl v dlouhodobém 
přežití nemocných nebyl při srovnání se  standardně 
provedenou transplantací významný [21]. Význam 
SCT od haploidentického dárce u MDS zatím čeká na 
zhodnocení na rozsáhlejší skupině nemocných. Z řady 
metodik snažících se snížit riziko potransplantačních 
relapsů včetně některých nových léků zatím žádná 
nevedla k zásadnímu přínosu pro nemocné.

Dvěma klíčovými skupinami léků, jež během po-
sledních 15 let ovlivnily prognózu nemocných s MDS, 
jsou lenalidomid a  hypometylační látky (HMA). 
Lenalidomid působí na několika úrovních, indukuje 
selektivní degradaci buněk s delecí 5q indukcí jejich 
apoptózy, stimuluje erytropoézu ovlivněním aktivi-
ty p53 genu a  má i  imunomodulační účinek. Efekt 
lenalidomidu je tudíž nejprůkaznější u  nemocných 
s  izolovanou del(5q) [22]. Analýza našich nemocných 
léčených lenalidomidem ukázala dosažení nezávis-
losti na transfuzích po léčbě u více než 90 % nemoc-
ných s  vymizením cytogenetické aberace u  více než 
poloviny pacientů [23]. Zavedení HMA do léčby MDS 
významně zlepšilo prognózu zejména starších nemoc-
ných s pokročilými formami MDS, kteří nemohou být 
transplantováni. HMA (azacytidin, decitabin) jsou 
schopny ovlivněním stupně metylace genů uplatňu-
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jících se v  diferenciaci časných prekursorů obnovit 
jejich funkci, a navodit tak vyhasínající diferenciaci 
mladých buněk. Výsledkem je snížení počtu blastů 
ve dřeni a stabilizace krevního obrazu [24]. Léčba 162 
nemocných léčených azacytidinem v rámci České MDS 
skupiny byla efektivní u  více než 53 % nemocných 
s průměrnou dobou přežití ukázala průměrnou dobu 
přežití léčených nemocných 16,9 měsíce ve srovnání 
se 7,5 měsíců u nemocných léčených kombinovanou 
chemoterapií či podpůrnou léčbou, jeden rok přežívalo 
60,6 % nemocných léčených azacytidinem vs. 29,9 % 

nemocných léčených jiným typem léčby 
[25]. Nicméně, naše retrospektivní ana-
lýza ukázala, že 3 roky přežívá jen 26 %  
a 5 let 3,8 % nemocných léčených azacy-
tidinem oproti 49 % transplantovaných 
nemocných [16] – obrázek 9). Podávání 
HMA tedy výrazně zlepšilo krátkodobou 
prognózu nemocných s pokročilým MDS, 
kteří nemohou být transplantováni, ale 
výrazněji neovlivnilo jejich dlouhodobé 
přežití. V současné době jsou studovány 
další možnosti využití HMA, jednak jako 
alternativy kombinované chemoterapie 
za účelem redukce počtu blastů před SCT, 
jednak jako udržovací léčby po SCT či po 
kombinované chemoterapii za účelem 
prevence relapsu. Z  léčiv studovaných 
v  posledních době se jako nadějný pří-
pravek jeví luspatercept, jenž ovlivňuje 

stupeň inefektivní erytropoézy u časných forem MDS 
a tím zvyšuje hladinu hemoglobinu a snižuje závislost 
na transfuzích [26]. Rigosertib, efektivní blokátor pro-
teinů produkovaným RAS genem, je schopen navodit 
efekt u části nemocných, u nichž selhala hypometylač-
ní léčba.

V  letech 2009–2011 proběhla nová retrospektivní 
analýza neléčených nemocných s  MDS za účelem 
revize IPSS [27]. Bylo hodnoceno 7 012 nemocných z 11 
zemí, včetně nemocných z České republiky. Analýza 
však pouze potvrdila prognostický význam počtu blas-
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tů ve dřeni, počtu a hloubky cytopenií v periferní krvi 
a změn karyotypu a provedla podrobnější prognostické 
rozdělení změn karyotypu a hloubky cytopenie v pe-
riferní krvi. Revidovaný Mezinárodní prognostický 
systém (IPSS-R) je uveden v tabulce 5. IPSS-R potvrdil, 
že nemocní s  velmi nízkým a  nízkým rizikem jsou 
indikováni ke konzervativní léčbě, zatímco nemocní 

Obr. 9. Srovnání dlouhodobého přežití nemocných s pokročilými stadii MDS (RAEB-2, 
RAEB-T) léčených hypometylačními látkami (HMA) a alogenní transplantací 
krvetvorných buněk (alloSCT)

Tab. 5. IPSS-R – revidovaný prognostický skórovací systém pro nemocné s MDS [27] 

Parametr Skórovací systém

Karyotyp
velmi
dobrý

0

dobrý

1

střední

2

nepříznivý

3

velmi
nepříznivý

4

% blastů ve dřeni ≤ 2%
0

>2 ≤ 5%
1

5–10%
2

>10%
3

Hemoglobin (g/l) ≥ 10
0

8-<10
1

<8
1.5

Absolutní počet neutrofilů (x109/l)     ≥ 0.8
        0

<0.8
0.5

Trombocyty (x109/l) ≥100
0

50-<100
0.5

< 50
1

Prognostické skupiny - riziko Skóre

Velmi nízké ≤ 1.5

Nízké > 1.5 - 3

Střední > 3 – 4.5

Vysoké > 4.5 - 6

Velmi vysoké > 6
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sekvenování. Analýza ukázala prognostický význam 
přítomnosti a počtu tzv. „driver“ mutací, tj. mutací 
genů hrajících důležitou roli v regulaci buněčné pro-
liferace a diferenciace, a to jak u časných stadií MDS 
(EZH2, nRAS, ASXL1, RUNX1, TP53) [30], tak u všech 
skupin nemocných (ASXL1, RUNX1, TP53 a  EZH2) 
[31]. Přítomnost určitých mutací typických pro MDS 
stoupá s  věkem [32] a  může mít i  diagnostický vý-
znam při jinak nevysvětlitelné cytopenii zejména 
u starších nemocných. V roce 2016 byla publikována 
zatím poslední revize WHO klasifikace MDS [33] (tab. 
6), ve které je již jedním z diagnostických kritérií pro 
MDS s prsténčitými sideroblasty přítomnost mutace 
sestřihového genu SF3B1. V  současné době probíhá 

s vysokým a velmi vysokým rizikem jsou indikováni 
k transplantaci. Stále není jednotný názor na léčbu 
nemocných se středním rizikem, mladší nemocní 
by měli být indikováni k transplantaci, u ostatních 
se očekává možný prognostický přínos nových, ze-
jména molekulárně genetických faktorů. V roce 2013 
byly Evropskou pracovní skupinou pro MDS vydány 
Doporučené diagnostické a  léčebné postupy pro ne-
mocné s MDS [28], tato pravidla se stala i základem pro 
Doporučené postupy u MDS vydané Českou pracovní 
skupinou pro MDS [29].

Molekulárně genetické studie se naplno rozvinuly 
během posledních 10 let díky zavedení nových tech-
nik sekvenovaní nové generace a  celogenomového 

Tab. 6. WHO klasifikace MDS z roku 2016 [33]

Název Počet

dysplastických řad

Počet

cytopenií

% prsténčitých

sideroblastů ve dřeni

% blastů ve dřeni

a periferni krvi

Aberace

karyotypu

MDS s dysplazií 

v jedné řadě (MDS-SLD) 1 1–2
< 15 % či < 5 %

+ mutace SF3B1

BM < 5 %, PB < 1 %

bez Auerových tyčí

jakékoli

(krom kritérií pro MDS 
del(5q)

MDS s dysplazií ve více řadách 
(MDS-MLD) 2–3 1–3

< 15 % či < 5 %

+ mutace SF3B1

BM < 5 %, PB < 1 %

bez Auerových tyčí

jakékoli

(krom kritérií pro MDS 
del(5q)

MDS s prsténčitými sideroblasty (MDS-RS)

MDS-RS s dysplazií 

v jedné řadě (MDS-SR-SLD) 1 1–2
≥ 15 % či ≥ 5 %

+ mutace SF3B1

BM < 5 %, PB < 1 %

bez Auerových tyčí

jakékoli

(krom kritérií pro MDS 
del(5q)

MDS-RS s dysplazií ve více řadách 
(MDS-RS-MLD) 2–3 1–3

≥ 15 % či ≥ 5 %

+ mutace SF3B1

BM < 5 %, PB < 1 %

bez Auerových tyčí

jakékoli

(krom kritérií pro MDS 
del(5q)

MDS s izolovanou del(5q)
1–3 1–2 +/-

BM < 5 %, PB < 1 %

bez Auerových tyčí

del(5q) izolovaná či s 1 
další aberací krom -7 či 
del (7q)

MDS s nadbytkem blastů (MDS-EB)

MDS-EB-1
0–3 1–3 +/-

BM 5–9 %, PB 2–4 %

bez Auerových tyčí
jakékoli

MDS-EB-2

0–3 1–3 +/-

BM 10–19 %, PB 

5–19 % či

Auerovy tyče

jakékoli

MDS neklasifikovatelný

s 1 % blastů v periferní krvi
1–3 1–3 +/-

BM < 5 %, PB = 1 %

bez Auerových tyčí
jakékoli

s dysplazií v 1 řadě

a pancytopenií
1 3 +/-

BM < 5 %, PB < 1 %

bez Auerových tyčí
jakékoli

založený na definované

cytogenetické abnormalitě
0 1–3 < 15 %

BM < 5 %, PB < 1 %

bez Auerových tyčí
abnormalita definující 
MDS

Refrakterní dětská cytopenie 1–3 1–3 žádné BM < 5 %, PB < 2 % jakékoli

BM – kostní dřeň; PB – periferní krev.
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rozsáhlá analýza molekulárně genetických dat ne-
mocných hodnocených při tvorbě IPSS-R, jež by měla 
přispět k zařazení některých mutací do prognostických 
schémat. Obecná shoda zatím panuje o prognosticky 
nepříznivém významu přítomnosti mutace TP53 genu 
[34].

V současné době je pro další rozvoj léčby nemoc-
ných s MDS očekáváno zhodnocení přínosu vyšetření 
mutací genů hrajících zásadní úlohu v kontrole růstu 
a diferenciace buňky a také změn jejich exprese. Tyto 
faktory by měly přispět ke zpřesnění charakteristiky 
mladších nemocných indikovaných k časné SCT i bez 
nálezu zmnožení blastů v kostní dřeni a blíže identifi-
kovat i prognosticky nepříznivou podskupinu nemoc-
ných se středním rizikem podle IPSS-R, kteří by měli 
být rovněž transplantováni. V léčebných přístupech 
k  nemocným s  MDS zůstává několik nedořešených 
otázek. Zejména se jedná o  přístup k  nemocným 
s pokročilými stadii MDS s nadbytkem blastů, kom-
plexními změnami karyotypu a přítomností mutace 
TP53 genu, kde i po SCT přežívá 3 roky méně než 10 %  
nemocných [15]. Další otázkou je jakými potrans-
plantačními přístupy snížit incidenci relapsů po SCT 
a zvýšit efektivitu jejich léčby. Rovněž nevyřešenou 
otázkou zůstává efektivní léčba nemocných, u nichž 
selhává léčba hypometylačními látkami. I přes tyto 
problémy je ale nutno konstatovat, že za posledních 
25 let došlo díky zavedení nových léčebných přístupů 
k  zásadní změně prognózy nemocných s  MDS, jak 
dokumentuje obrázek 10.

ZKRATKY
CMML	 – chronická myelomonocytární leukemie
EPO	 – erytropoetin alfa
ESA	 – erytropoézu stimulující agens
FAB	 – francouzsko-americko-britská
FISH	 – fluorescenční in situ hybdridizace
HMA	 – hypometylační látky
IPSS	 – mezinárodní prognostický skórovací systém
IPSS-R	 – �revidovaný mezinárodní prognostický skóro-

vací systém
MDS	 – myelodysplastický syndrom
RA	 – refrakterní anémie 
RAEB	 – refrakterní anémie s nadbytkem blastů
RAEB-T	– �refrakterní anémie s  nadbytkem blastů 

v transformaci
RARS	 – �refrakterní anémie se zmnožením prsténči-

tých sideroblastů
SCT	 – transplantace krvetvorných buněk
WHO	 – Světová zdravotnická organizace
WPSS	 – �Prognostický skórovací systém na bázi WHO 

klasifikace
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