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Danazol v léčbě nemocí spojených s poškozením telomeráz 

 

Genetické defekty stojící za poškozením telomerové stability a oprav (telomeropatie) způsobují selhání kostní 

dřeně, jaterní a plicní fibrózu a zvyšují riziko vzniku rakoviny. Hematopoetické buňky pacientů s 

telomeropatiemi mají velmi krátké telomery, což způsobuje kvantitativní defekty a kvalitativní deficity v 

počtech a regeneraci kmenových buněk. Ztráta délky telomer je normálně 60 bp za rok, u těchto pacientů s 

genetickými mutacemi 120 bp. 

Pro léčbu syndromů selhávání kostní dřeně se již dlouhou dobu podávají androgeny. Na tkáňových i zvířecích 

modelech se ukázalo, že regulují expresi telomerových genů, např. dochází ke zvýšení exprese genů pro 

telomerázu (reverzní transkriptáza) i její aktivitu, a v případě myšího modelu došlo vlivem mužských 

pohlavních hormonů k elongaci telomer. 

Tato studie přináší poznatky o zpomalení ztráty délky telomer pomocí androgenní terapie u pacientů, kteří trpí 

nějakou formou telomeropatií. Je znáno, z tkáňových a zvířecích modelů, že androgeny zvyšují expresi genů a 

aktivitu telomerázy a elongují telomery. 

V 1. fázi prospektivní studie se 27 pacientům s telomerovými nemocemi orálně podával syntetický pohlavní 

hormon danazol, a to 800 mg/d po 24 měsíců. Záměrem studie bylo dokázat, že pomocí této terapie může být 

zpomaleno zkracování telomer a zlepšena krvetvorba. 

U pacientů, došlo jednak ke zpomalení zkracování telomer, u většiny pak dokonce k jejich prodloužení ‒ v 6. 

měsíci studie o cca 175 bp, ve 12. měsíci o cca 360 bp. Zlepšila se též krvetvorba, např. před studií bylo 13 

pacientů závislých na pravidelných transfuzích, po léčbě pak už jen 1 pacient. Došlo k nárůstu počtů 

retikulocytů, neutrofilů, trombocytů aj. Plicní fibróza dle CT byla u během léčby u pacientů stabilní, včetně 

plicních funkcí.  

Mezi nejčastější nežádoucí účinky patřila elevace jaterních enzymů, křeče svalů, otoky a abnormity v 

lipidogramu. 

Studie tedy prokázala, že v léčbě danazolem nejen zkracuje, ale dokonce prodlužuje telomery a zlepšuje 

krvetvorbu. 
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