vzniku myeloidnileukemie je az 150 vyssi nez
ve zdravé populaci (3).

Vlastni kazuistika

Divka z prvni nekomplikované gravidity,
porozena v terminu po disrupci plodovych
obald, spontanné zahlavim, s porodni hmot-
nosti 3000g a délkou 50cm, Apgar skére
9/9/9. Klinicky byly hned po porodu patrné
fenotypické znamky Downova syndromu.
Pro lehce snizenou saturaci kysliku bylo pro-
vedeno kardiologické vysetfeni s ndlezem
kompletniho defektu atrio-ventrikularniho
septa. Genetické vysetieni nachazi karyotyp
47, XX+21 v 90 mitoézach a 46,XX v 10 mitézach,
nalez potvrzuje mozaikovou formu morbus
Down - vrozena chromozomilni aberace,
kterd vznika ndhodné v ¢asném stadiu mito-
tického déleni blastogenezy.

Klinicky byla pfitomna typicka facies
s prvky stigmatizace, lehky subikterus, bez
organomegalie.

V krevnim obraze byla nalezena leuko-
cytéza 69x 10%I, déle anémie s hemoglo-
binem 329/l a trombocytopenie 61 x 10%I.
V biochemii byl zachycen zvyseny celkovy
bilirubin 209,8 umol/I pfi hladiné pfimého bi-
lirubinu 10,2 umol/I, nalez tedy spiSe v rdmci
neonatélniho ikteru. Zanétlivé parametry
byly nizké. Dle mikroskopického vysetieni
krevniho obrazu bylo v periferni krvi patrno
vysoké procento blastli, morfologicky dvou
populaci. Az na vyjimky byly blasty nélezici
k obéma populacim bez prikazu peroxida-
zy (POX) v cytochemickém barveni. Tento
nalez je kompatibilni s podezienim na TAM
u Downova syndromu, kde je plivod blastd
megakaryocytarni. Flowcytometrické vyset-
feni periferni krve detekovalo populaci blas-
tl s dominujici expresi CD34+38+, ¢ast jsou
myeloblasty CD13-33+34+cMPO+, ¢ast ziejmé
megakaryoblasty CD 32+34+36+41+cMPO-.
Celkové blasty tvofily 42 % viech leukocytd.

V aspiratu kostni diené nalezeno pod 20 %
blast, hodnocenireakce POX bylo v bunécné
hyperplastické dieni obtizné hodnotitelné,
hematologem bylo vysloveno podezieni na
megakaryocytarni pGvod vétsiny blastl. To
potvrdilo i flowcytometrické vysetreni kostni
drené. Stav byl tedy uzavien jako tranzientni
abnormalni myelopoéza pfi Downové syn-

dromu.
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U divky byla nasazena dvoukombinace
antibiotik gentamicin a ampicilin a pro pokles
plicni cévni rezistence a narlstani plicniho
pritoku zahajena terapie digoxinem a furose-
midem. V priibéhu nasledujicich dni dochazi
spontanné k postupnému zlepSovani parame-
tri krevniho obrazu, klesa leukocytéza i pocet
blastl v periferii, pretrvava trombocytopenie.
Pacientka byla v dobrém klinickém stavu pre-
dana do dalsiho sledovani do onkologické
ambulance.

V dalsim pribéhu narista plicni hyper-
tenze, proto bylo ve véku tirech mésica pfi-
stoupeno k operacni korekci srde¢ni vady.
Operace probéhla bez komplikaci, v poope-
ra¢nim priibéhu se stav rychle zlepsoval, tfi
mésice poté bylo mozné kompletné vysadit
kardiologickou medikaci.

Ve véku c¢tyfech mésicl jiz nebyly blasty
v perifernim krevnim obraze zachyceny,
pretrvavala trombocytopenie 50-90 x 10%I.
Klinicky byla divka v dobrém stavu, z krvaci-
vych projevi méla pouze petechie v obliceji
pfi kiiku, prospivala, pokracovala v pravidel-
nych kontrolach na onkologické ambulanci.

Pfi kontrole v deseti mésicich byl zjistén
opét narlst blastl v periferni krvi, pretrva-
vala trombocytopenie. V aspiratu kostni dre-
né bylo morfologicky pfitomno 17 % blasta
myeloidniho pdvodu. Dle poctu blastd zatim
nesplnuje kritéria akutni myeloidni leukemie
(AML), ale vzhledem k zédkladni diagndéze
a kdynamice blastl neni absolutni pocet pro
diagnoézu rozhodujici. Flowcytometr potvr-
dil atypické buriky charakteru AML typu M7,
typického imunofenotypu pfi morbus Down
saberantni expresi CD7 a CD56. Cytogeneticky
byl ptitomen karyotyp 47,XX+21 dle moleku-
larniho vysetieni nalezen fuzni gen FLT3/
ITD. Divenka byla v dobrém klinickém stavu,
bez krvacivych projevil, bez organomegalie.
V kontrolnim aspiratu kostni dfené po mésici
bylo jiz zachyceno 29,6 % blast(, navic etné
jaderné stiny a hold jadra.

Byla zahdjena Iécba dle aktudlné platné-
ho protokolu pro Ié¢bu myeloidni leukemie
umorbus Down (ML-DS 2006). Po indukci div-
ka dosahla molekuldrni remise onemocnéni.
Lécba probihala s ¢etnymi infekénimi kom-
plikacemi. Divka zlstava nadale ve sledovani
onkologické ambulance, remise onemocnéni

trvajiz 15 let.

NI ABNORMALNT MYELOPOEZA A AKUTNI LEUKEMIE U

HLAVNI TEMA (
DETI'S DOWNOVYM SYNDROMEM

Obr. 1. Karyotyp Downova syndromu u divky
(Available from: https.//www.dreamstime.com/
stock-illustration-down-syndrome-karyotyp-
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Diskuze

Down(v syndrom patii mezi nejznamé;si
genetické syndromy zplsobené chromozo-
malni aberaci. Pfiblizné v 95 % pfipadu je DS
zpUsoben prostou trizomii 21. chromozomu
s karyotypem 47,XX+21 nebo 47,XY+21 zpU-
sobenou nondisjunkci nej¢astéji na strané
matky. Jelikoz takto postizeni jedinci netvori
normalni gamety, neni tato forma Downova
syndromu dédi¢na (1) (Obr. 1).

Méné casto byva DS zpUlsoben translo-
ka¢ni trizomii, tzv. robertsonovskou trans-
lokaci. Pfi té dochazi k translokaci chromo-
zomu 21 a dalsiho chromozomu, nejcastéji
13, 14 a 15. Fenotypicky tito jedinci mohou
vykazovat viechny typické znaky DS, ale
mohou byt i zcela zdravi nebo mohou byt
zdravymi pfenaseci. Tato forma je tedy dé-
di¢na. V pripadé fuze tzv. akrocentrického
chromozomu 21 a dalsiho chromozomu 21
jsou viechny gamety patologické. Pokud ma
jedinec s touto translokaci 45 chromozomu
(tzv. balancovana translokace), nema zadné
znamky DS, protoZe misto 2 chromozom{ 21
ma jen jeden, ktery ale obsahuje dvojitou ge-
novou davku. Vsichni potomci ovsem budou
postizeni DS (1).

Ptiblizné 1-3 % pfipadd DS tvoii forma
mozaiky, kde trizomii chromozomu 21 ob-
sahuje pouze ¢ast bunék. Stupen postizeni
u takového pacienta je zavisly od procenta
bunék s trizomickym karyotypem (4).

Pro klinicky obraz je typické postizeni
cetnych organovych systému, zejména pak
muskuloskeletalniho, kardiologického a neu-
rologického. U pacientd s DS bylo popsano
pres 120 typickych klinickych znakd. V ram-
ci dysmorfie tvare je typicky kulaty oblicej,
nazalni oplosténi, pfitomnost epikantickych
fas, mongoloidni postaveni o¢nich stérbin,
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