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Postaveni ruxolitinibu v lécbé pravé polycytemie
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Ruxolitinib, selektivni perorélni inhibitor Janus kindz JAK1/JAK2, je kromé terapie primarni myelofibrézy schvalen do druhé linie
terapie pacientll s pravou polycytemii, ktefi vykazuji intoleranci nebo rezistenci k terapii hydroxyureou. V randomizovanych
studiich RESPONSE a RESPONSE-2 byla prokézana jeho superiorita v dosazeni hematologické remise i sniZzeni symptomatické
z4atéze ve srovnani s nejlepsi dostupnou terapii. Nejnovéjsim dlilezitym poznatkem pro klinickou praxi ze studie MAJIC-PV je
benefit ve smyslu prodlouzeni doby preziti bez trombembolickych pfihod a také celkové doby preziti.
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Role of ruxolitinib in treatment of polycythemia vera

Ruxolitinib, selective oral inhibitor of Janus kinases JAK1/JAK2, is approved for therapy of primary myelofibrosis but also as a second
line therapy of patients with polycythemia vera which are resistant or intolerant to hydroxyurea. Randomized studies RESPONSE
and RESPONSE-2 have shown its superiority in achieving hematological remission and decreased symptom burden when com-
pared to best available therapy. MAJIC-PV study demonstrated in PV benefits of ruxolitinib in superior event-free survival and
prolonged overall survival of patients.
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Uvod

Prava polycytemie (polycythemia vera,
PV) je vzdcné onemocnéni postihujici hema-
topoetickou kmenovou burnku a spolu s esen-
cidlni trombocytemii a primarni myelofib-
rézou je fazena do skupiny Ph negativnich
myeloproliferativnich onemocnéni (Ph-MPN).
Sincidenci 0,4-2,8/100000 obyvatel v Evropé
se jedna o nejcastéji se vyskytujici podjed-
notku této skupiny (1). Postihuje ¢asté&ji zeny,
medidn véku v dobé diagndzy je 60 let, nic-
méné az 25 % pacientl je mladsich 40 let (2, 3).
Hlavni roli v patogenezi této nemoci zastava
mutace JAK2'6', kterou je mozno prokazat
u vice nez 95% pacientl s PV, a kterd vede
ke setrvalé aktivaci signélni drahy JAK/STAT
(Janus kinase/signal transducers and activators
of transcription), a tim jednak k podpore ne-
kontrolované proliferace hematopoetickych
kmenovych bunék a zaroven prozanétlivého

prostredi v organismu (4, 5). V laboratornim
obraze dominuje zmnozeni cervené krevni
fady, ¢asto provazené i zvysenim celkového
poctu leukocytl a trombocytl (6). Typické
pfiznaky, na které si stézuje vétsina pacien-
t0, jsou svédéni klize, tnava, no¢ni poceni,
hubnuti a poruchy mikrocirkulace. Uvedené
symptomy se vyskytuji v rizné mite az u 61 %
pacientl s PV, pficemz symptomaticka zatéz
je vdobé diagndzy srovnatelna s tizi priznakd
u pacientl s nové diagnostikovanou primar-
ni myelofibrézou (7). Kromé zhorseni kvality
zivota je vsak nejzasadnéjsim problémem
vysokd cetnost trombotickych a krvacivych
piihod, kterd je ddvodem zvysené morbidity
a mortality této skupiny nemocnych oproti
zdravé populaci. Nelze dale opomenout ani
potencial fibrotické a leukemické transfor-
mace onemocnéni, ktery taktéz pfispiva ke
zkraceni celkové doby preziti (8).

| pfes pokracujici vyzkum na poli PV a vy-
voj novych lécebnych pfipravkd jsou moznosti
terapie stale limitované a toto onemocnéni
z(stavé nevylécitelné (8). Terapie nemocnych
je tedy dlouhodobad a jejim hlavnim cilem je
snizeni rizika trombembolickych komplikaci,
ale taktéz oddaleni fibrotické a leukemické
transformace. Vzhledem k vysoké sympto-
matické zatézi onemocnéni je neméné dullezi-
tym cilem spravné [é¢by zmirnéni pravodnich
symptomd snizujicich kvalitu Zivota a omezu-

jicich nemocné v kazdodennich ¢innostech.

Terapie PV

Z&klad spravné vedené terapie PV u viech
pacientll spociva v prevenci vzniku trombem-
bolickych pfihod a to vyuzitim antiagregacni
terapie a udrzovanim hematokritu pod ci-
lovou hodnotu 45 % za pomoci venepunkci
(9). Nutnost zahdjeni cytoredukeni terapie se
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