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Polycythemia vera (PV), esenciální trombocytemie
(ET) a primární myelofibróza (MF) jsou klonální BCR-
ABL negativní myeloproliferativní neoplastická onemoc-
nûní (MPNs) spojená se zv˘‰en˘m rizikem trombotick˘ch
a hemoragick˘ch komplikací. Souãasná terapie Ph1 nega-
tivních MPNs závisí na rizikové stratifikaci a urãení prav-
dûpodobnosti uveden˘ch komplikací. Standardní terapie
pro pacienty s vysok˘m rizikem, zvlá‰tû pfii selhání ini-
ciální terapie, zÛstává sporná. Nepegylovan˘ interferon
(IFN)) ukázal sice v pfiedchozích studiích úãinnost pfii
kontrole erytrocytózy, trombocytózy a trombotick˘ch
komplikací, mûl v‰ak ‰patnou sná‰enlivost a excesivní
neÏádoucí úãinky. Pegylovaná forma interferonu-2a
(PegIFN2a) byla hodnocena v klinick˘ch studiích fáze II
jako úãinná a lépe tolerovaná forma neÏ standardní IFN.
Hematologické odpovûdi byly oznaãeny jako signifikant-
ní a trvalé. Oproti standardnímu INF má PegIFN2a lep‰í
farmakokinetick˘ profil a vhodnûj‰í dávkovací schéma.
Navíc ukázala recentní klinická studie fáze II signifikant-
ní redukci alelické zátûÏe JAK2V617F mezi pacienty s PV
a ET s pokraãováním suprese u malé skupiny pacientÛ
s PV, ktefií zastavili léãbu. PegIFN2a nemá Ïádnou spoji-
tost s leukemickou transformací. MÛÏe b˘t proto prefe-
renãní látkou u nûkter˘ch pacientÛ.

Pfiedmûtem referované práce je sdûlení vlastních
zku‰eností autorÛ získan˘ch na souboru 118 pacientÛ
s PV, ET a MF, ktefií byli léãeni PegINF2a. Retrospek-
tivní anal˘za zahrnovala pacienty z 8 hematologick˘ch
center v USA a Evropské unii. Léãba pacientÛ s MPN pro-
bíhala mimo klinické studie v kaÏdém zúãastnûném cent-
ru po souhlasu pfiíslu‰né ústavní komise (Institutional
Review Bord). Odpovûì na léãbu a vedlej‰í nepfiíznivé
úãinky byly hodnoceny podle pfiíslu‰n˘ch mezinárodních
a evropsk˘ch standardizovan˘ch kritérií.

V˘sledky a diskuse. O v˘sledcích u tûchto pacientÛ
a anal˘ze nebylo dfiíve referováno. Klinická charakteris-
tika v‰ech 118 analyzovan˘ch pacientÛ je vyjádfiena oddû-
lenû v podskupinách podle základního onemocnûní: PV
(n = 56), medián vûku 49 rokÛ (22-64); ET (n = 46), medi-

án vûku 49 rokÛ (16-64) a MF (n = 17), medián vûku
49 rokÛ (38-62). U velké ãásti pacientÛ byla pfiítomna
mutace JAK2V617F (76 pacientÛ, 64 %) s nejvût‰í ãetnos-
tí v podskupinû s PV (50 pacientÛ, 91 %). Splenomega-
lie byla pfiítomna u 28 pacientÛ (23 %) z celé skupiny
MPN pfii ãetnosti 47 % u podskupiny s MF. U 8 pacien-
tÛ se vyvinula MF post PV/ET. Nejobvyklej‰í pfiedchozí
terapie pfied nasazením PegINF2a zahrnovala hydroxyu-
reu (63 %), anagrelid (32 %), nepegylovan˘ IFN�(19 %)
a flebotomii. Pacienti ve studii dostávali PegINF2a sub-
kutánnû t˘dnû s mediánem startovací dávky 80 mg/t˘dnû
(rozmezí 22,5-180 mg/t˘den). Práce popisuje dal‰í vede-
ní terapie, vãetnû ukonãení u 20 pacientÛ (17 %) sekun-
dárnû pro neÏádoucí úãinky. V rámci v‰ech pacientÛ byly
jak hematologické, tak nehematologické neÏádoucí úãin-
ky stupnû 3 nebo niÏ‰í, pfii ãemÏ byl zaznamenán stupeÀ
3 pouze u 4 pacientÛ (3 %). NeÏádoucí úãinky a stupeÀ
jsou sefiazeny podle frekvence a stupnû: hematologické
(trombocytopenie, anémie, leukopenie); nehematologic-
ké (unavenost, zv˘‰ení jaterních testÛ, kÛÏe/alergické
reakce, nauzea, mentální problémy, bolesti hlavy, alope-
cie, myalgie, stomatitida, thyreoitida, ka‰el). Anal˘za kli-
nické odpovûdi na léãbu byla provedena podle standar-
dizovan˘ch kritérií pro jednotlivá myeloproliferativní
onemocnûní. (ELN, TWG-MRT, EUMNET).

Závûr. Pegylovan˘ interferon PegINF2a pfiedstavuje nele-
ukemogenní terapii, která má schopnost indukovat jak hema-
tologické tak molekulární remise u myelo proliferativních
onemocnûní u pacientÛ, ktefií selhali na pfiedchozí léãbu nebo
u pacientÛ s ãasnou myelofibrózou s cílem zabránit progre-
si do zfiejmé myelofibrózy. Ze zku‰eností této studie vychá-
zí návrh na optimální dávkovací strategii zamûfienou na ome-
zení neÏádoucích úãinkÛ a maximalizaci klinické odpovûdi.
Následné randomizované klinické studie prostfiednictvím
Konsorcia pro v˘zkum myeloproliferativních chorob pomo-
hou urãit úlohu PegINF2a u myeloproliferativních neoplas-
tick˘ch onemocnûní.
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