Dalsi moznost v 1é¢bé MDS predstavuje cilend [é¢ba inhibitory.
Nejdéle ve vyvoji jsou inhibitory mutaci IDH1 a IDH2, které jsou pfi-
tomny asi u 5% MDS a 20% AML pacientd (ivosidenib, enasidinib).
V soucasné dobé médme k dispozici nadéjné vysledky téchto preparatd
u AML pacientd, a proto jiz byly zahdjeny podobné studie na poli MDS
(monoterapie nebo kombinace s AZA) (28).

Mutaci TP53 prokazujeme asi u 10% MDS/AML pacientd a u 50 %
pacientl s komplexnim karyotypem. Vzhledem k tomu, Ze tito
nemocni maji velmi nepfiznivou prognézu, cilend |é¢ba inhibitory
TP53 pfedstavuje daldf oblast vyzkumu. Povzbudivé vysledky pfi-
nesla studie faze I, kterd prokdazala synergicky efekt kombinace AZA
a inhibitoru TP53 (APR-246) s dosazenim 87 % celkového lécebného
efektu (29).
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Zaveér

Poslednich dvacet let pfineslo nepochybné pokroky v Ié¢bé MDS
a nadéle probihé velké mnozstvi studii, avsak schvélenych preparatl pro
lécbu MDS je stale omezeny pocet (Obr. 2). Vysledky lécby MDS nejsou
prilis uspokojivé, kdy pficinou je zfejmé slozitd patogeneze choroby
a vyznamna klinickd variabilita onemocnéni u jednotlivych pacientd.
Pro pacienty nizkého rizika je nové schvalenym preparatem luspatercet
a vysledky studii s imetelstatem a roxadustatem vypadaji také pozitivné.

U nepriznivé skupiny pacientdl MDS vysokého rizika se ve studiich je-
vi velmi nadéjné preparaty venetoclax a inhibitor TP53 (APR-246), jejichZ
pridani ke standardni Ié¢bé AZA potencuje lécebny efekt. Vzhledem
k probihajicim studiim |ze ocekavat, Zze béhem dalsich let budou lé¢ebné
moznosti rozsifeny o dal3f preparaty.
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