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JAK2 INHIBITORY V TERAPII PACIENTO S MYELOFIBROZOU A ANEMIT

JAK2 inhibitory v terapii pacientt
s myelofibrézou a anémii
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Myelofibréza je v porovnani s ostatnimi podjednotkami skupiny myeloproliferativnich
onemocnéni spojena s nejvyssi frekvenci doprovodnych konstitu¢nich symptom(
a pritomnosti hepatosplenomegalie. K velmi ¢astym pfiznakdim myelofibrézy patii také
anémie rdzné tize, kterd mize byt pfimym dasledkem patogenetickych mechanisma
myelofibrézy nebo nezadoucim tcinkem samotné terapie JAK2 inhibitory. Oba typy
anémii pfinadseji nemocnym obdobné symptomy, nicméné pouze anémie spojend
se samotnym zakladnim onemocnénim predstavuje negativni prognosticky faktor
celkového preziti. Jednotlivé JAK2 inhibitory se mezi sebou liSi svym vlivem na anémii.
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Treatment of patients with myelofibrosis and anemia

Myelofibrosis has the highest symptom burden and frequency of hepatosplenomegaly
from all myeloproliferative neoplasms. In addition patients with MF often develop
anemia with varying degrees of severity, which can be related to myelofibrosis patho-
genesis or develop as a result of therapy with JAK2 inhibitors. Although symptoms
can be similar between the two anemia types, only anemia as a result of myelofibrosis
itself is negative prognostic factor of reduced overall survival. JAK2 inhibitors differ
in their effect on anemia from one another.
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Uvod

(Janus kinase/signal transducers and activators of

Myelofibréza (MF), vzacné onemocnéni ze
skupiny Ph negativnich myeloproliferativnich
neoplazii (Ph- MPN), je charakterizovana ab-
normalni proliferaci megakaryocyt(i v kombi-
naci s kolagenni nebo retikulinovou fibrézou.
Rozlisujeme primarni myelofibrézu vznikajici de
novo a sekundarni MF nasedajici na predchozi
diagndzu pravé polycytemie nebo esencidlni
trombocytemie, nicméné obé jednotky se od
sebe laboratornim ani klinickym obrazem vy-
znamnéji nelisi (1). U vétsiny pacientd je mozno
prokazat jednu ze tiech tzv. driver mutaci— JAK2
V617F, CALR (mutace v genu pro kalretikulin)
nebo MPL (myeloproliferative leukemia virus on-
cogene), které vedou k aktivaci drahy JAK/STAT
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transcription) (2). V dasledku poruchy regulace
této signdlni drahy dochazi jednak k aberantni
proliferaci hematopoetickych kmenovych bu-
nék, ale také ke zvysené sekreci prozanétlivych
cytokint a rlistovych faktort vedoucich k fib-
rotizaci kostni diené a v kone¢ném dusledku
k tvorbé extramedularni hematopoézy (3).
Zakladni doprovodné symptomy MF
predstavuje anémie, trombocytopenie a he-
patosplenomegalie, které predevsim v kom-
binaci vedou k potizim vyrazné snizujicim
kvalitu Zivota, jako je Unava, bfisni dyskomfort,
no¢ni poceni, Ubytek na vdze nebo boles-
ti kosti (4). Kromé nejvyssi symptomatické
zatéze jsou pacienti s MF jsou taktéz v po-
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