Nejcastéji hldsené nezadouci icinky (> 10 % pacientd) u 127 pacientd
ve skupiné ropeginterferonu alfa-2 b byly trombocytopenie (28 [22 %)),
leukopenie (25 [20%]), zvysena y-glutamyltransferaza (24 [19 %)]), Unava
(17 13 %]), zvysend alaninaminotransferdza (17 [13 %), anémie (16 [13 %]),
zvysena aspartadtaminotransferdza (13 [10%]), bolesti hlavy (15 [12 %)),
artralgie (15 [12 %)) a zavraté (14 [11 %]). NejCasteji hldsené nezddouci
Ucinky u 127 pacientd ve standardni terapeutické skupiné byly trom-
bocytopenie (37 [29 %]), anémie (32 [25 %)), leukopenie (29 [23 %)),
Unava (18 [14 %)), bolesti hlavy (16 [13 %]), nevolnost (15 [12 %)), prQ-
jem (14 [11 %]) a nazofaryngitida (13 [10 %]). Nezadouci udélosti, které
byly investigatory hodnoceny jako s lé¢bou asociované, byly hldseny
u 95 (75 %) ze 127 pacient ve skupiné ropeginterferonu alfa-2 b a u 100
(79 %) ze 127 pacientl ve standardni terapeutické skupiné. Pocet zavaz-
nych nezadoucich udalosti stupné tfi nebo vyssi byly podobné v obou
léCebnych skupindch. Zavazné nezddouci Ucinky se vyskytly u tif (2 %)
ze 127 pacientd ve skupiné s ropeginterferonem alfa-2 b skupina a péti
(4 %) ze 127 pacientl na hydroxyurey. Byl hldsen jeden pfipad akutni
leukémie v souvislosti Ié¢bou s hydroxyureou. Byla zaznamenana dalsf
tfi Umrtf, vSechna nesouvisejici s 1é¢bou.

Kardiovaskularni nezadouci Ucinky, jez jsou v souvislosti se zklad-
nim onemocnénim, byly hlaSeny v obou ramenech studie, u rope-
ginterferonu alfa-2 b (16 udalosti u 13 [10 %] ze 127 pacient() a ve
standardni terapeutické skupiné (25 udalosti u osmi [6 %] ze 127 pa-
cientl). Frekvence zévaznych tromboembolickych nezaddoucich
Ucink — udalosti byly mezi ropeginterferonem alfa-2 b podobné se
skupinou standardni terapie.

Nejcastéji hlasenym nezddoucim Ucinkem 3. a 4. stupné v souvis-
losti s [é¢bou byla zvysend y-glutamyltransferdza (sedm [6 %] ze 127
pacientll) a zvysena alaninaminotransferaza (Ctyfi [3 %] ze 127 pacien-
td) ve skupiné ropeginterferon alfa-2 b a leukopenie (3est [5 %] ze 127
pacientd) a trombocytopenie (pét [4 %] ze 127 pacientl) ve standardnf
terapeutické skupiné. Frekvence hldsenych novotvart byla podobna
ve skupiné ropeginterferonu alfa-2 b (devét [7 %] ze 127) a ve stan-
dardnf Ié¢bé hydroxyureou (deset [8 %] ze 127). Ve skupiné pacientl
lécenych hydroxyureou byla hldsena leukémie u dvou [2 %] ze 127 pa-
cientl a rakovina klze v souvislosti s [é¢bou u 3 [2 %] ze 127 pacient(.
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Diskuze

Publikovand randomizovana multicentrickd studie faze lll pfimo srovnavajici
lé¢bu hydroxyureou s ropeginterferonem alfa 2-b pfinasi nékolik velmi
dulezitych vysledkd. Studie prokézala signifikantné lepsi vysledky uziti
ropeginterferonu vici hydroxyuree v 36. mésici 1écby, a to jak ve smyslu
dosazeni kompletni hematologické remise onemocnéni, tak i ve snizenf
mutacni zatéze alely JAK2. Interferon alfa ma inhibi¢nf Gcinek na proli-
feraci hematopoetickych bunék a progenitorovych bunék fibroblast{
kostni dfené a antagonizuje plsobeni rlstovych faktor( a dalsich cytokin.
V rdmci studie byl zfetelné dokumentovan pomalejsi ndstup lécebné-
ho ucinku ropeginterferonu ve srovnani s hydroxyureou. Nova aplikacnf
forma Ropeginterferon alfa 2-b umoznila oproti konven¢nim i ostatnim
pegylovanym interferontim snizeni frekvence aplikace 1éku a tim nizst
vyskyt s aplikaci asociovanych nezadoucich Gcinkd interferonu. Srovnani
s hydroxyureou prokézalo vysokou Ucinnost a bezpecnost ropeginterfe-
ronu, velkou vyhodou interferonu je to, Ze preparat nema potencialnirizika
stran leukemogeneze.

Publikovana studie zahrnovala pfedevsim pacienty s Casnou diagno-
zou pravé polycytémie, a to jak pacienty dosud bez [é¢by ¢ido 3 let [écby
hydroxyureou. Jelikoz bylo do studie zafazeno vstupné pomérné mélo
pacientl s manifestni splenomegalii, bylo by vhodné efekt ropeginter-
feronu v této skupiné pacientl porovnat s podanim inhibitord JAK1/JAK2
tyrozinkindzy, a to v kombinaci ¢i v pfimém srovnani preparatd.

Zaver

Vysledky prezentovanych klinickych studii u pacient( s pravou polycyté-
mii dokumentuji v dlouhodobém horizontu lepsi Uc¢innost a bezpecnost
ropeginterferonu alfa-2 b v porovnani s hydroxyureou. Lé¢ebné pouzitf
interferond je nutnou soucastf lé¢ebného schématu u mladsich rizikovych
pacientl v 1. linii, ale Zadny do soucasnosti dostupny interferon nema
v SPC |é¢bu pacientd s pravou polycytémii. Ropeginterferon alfa-2 b
(Besremi®) ziskal jako jediny interferon registraci v rdmci Evropské unie
pro lé¢bu pacientl s pravou polycytémii bez symptomatické splenome-
galie. Diky tomu, Ze ropeginterferon alfa-2 b (Besremi®) prokézal t¢innost
a bezpecnost u mladsich pacientl s PV ve vysokém riziku v klinickych
studif v prvnilinii [é¢by, patif mu toto misto i v 1é¢bé nasich pacient( s PV.
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