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Uvod:

Hydroxyurea (HU) je 1ékem volby u pacientt s polycytemia vera (PV) s vysokym rizikem
trombotickych komplikaci. Autofi této studie analyzovali vyznam dosaZzeni remise
onemocnéni dle kritérii European LeukemiaNet (ELN) pro celkové preZiti.

Metodika a pacienti:

Celkem byla analyzovana data od 261 pacientt trpicich PV lécenych HU po dobu s medianem
4,4 roky. Dtivody k zahajeni terapie zahrnuji vék nad 60 let, anamnézu trombéz nebo
hemoragii, vyraznou trombocyt6zu, mikrovaskularni priznaky refrakterni na terapii a dalsi.
Pocatecni davka byla 1000mg denné. Odpovéd na HU byla nasledné vyhodnocena podle
kritériich ELN (tabulka 1).

Tabulka 1.: Kritéria celkové a parcialni remise a rezistence na HU dle ELN.

Celkova remise (CR): Castecna remise (PR):

- hematokrit < 0,45 I/l bez nutnosti venepunkci | - hematokrit <0,45 1/ bez nutnosti

- trombocyty < 400 x 10%1 venepunkci pfi nepfitomnosti CR nebo
- leukocyty < 10 x 10%/1 - splnéni 3 a vice dalSich kritérii

- normalni velikost sleziny
- absence konstitucnich symptomi

Rezistence: (splnéni alespon 1 kritéria po 3 Ztrata odpovédi:

meésicich terapie HU v davce alespon 2 g - nesplnéni kritérii ve 2 po sobé

denné) nasledujicich odbérech provedenych

- nutnost venepunkci k dosaZeni hematokritu s odstupem minimalné jednoho mésice po
<0,45 1/1 dosaZeni remise

- nekontrolovatelna myeloproliferace
(trombocyty > 400 x 10%1, leukocyty > 10x
10°1)

- splenomegalie nereagujici na cytoreduktivni
terapii HU

- neutrofily < 1 x 10%/1

- hemoglobin < 100 g/l

- trombocyty < 100 x 10°1

Intolerance zahrnuje pfitomnost koZnich ulceraci na nohou nebo jiné nezvladatelné
nehematologické neZadouci ucinky jako napriklad gastrointestinalni symptomy, pnemumonie
nebo febrilie.

Vysledky:
Kompletni remise dosahlo 62 pacientti (24%), Castecné remise 173 pacientti (66%), 25 (10%)

pacientii nedosahlo Zadné odpovédi. Béhem sledovani 99 pacientt ztratilo odpovéd, z toho 25
trvale a 74 prechodné. Celkem 30 pacientti (11,5%) splnilo alespon 1 kritérium rezistence a
33 pacientti (12,6%) trpélo intoleranci HU. Béhem vice neZ sedmiletého sledovani zemielo 24




pacientt (9%) a 48 (18%) se jich ztratilo ze sledovani. Median preZiti od diagnézy byl
stanoven na 19 let s 10 letym prezitim 81%. Celkem v priibéhu studie zemielo 19 pacienti pro
progresi do akutni leukemie nebo do myelofibrézy, dalsi pficiny smrti zahrnuji trombozy,
kardiovaskularni onemocnéni, sekundarni neoplazie, infekce, krvaceni a dalsi.

DosaZeni remise dle ELN kritérii nema Zadny vliv na prodlouZeni preZiti. Naproti tomu
nedosazeni odpovédi v poctu leukocytt je spojeno se signifikantné kratSim prezitim. Navic je
pocet leukocytti vhodnym prediktorem hematologické transformace. Rezistence na HU je
spojena s vétSim rizikem umrti. Pokud se rezistence na HU a nedosaZeni odpovédi v poctu
leukocytii objevi soucasné, oba faktory predstavuji nezavisly prognosticky faktor. V ptipadé
leukocyt6zy na 10 x 10%/1 v dobé diagndzy ztraci leukocytdza sviij prognosticky vyznam.
Median preZiti po objeveni se rezistence je 1,2 roky. V pribéhu studie se objevilo celkem 55
tromboz (35 arterialnich a 20 vendznich) a 26 epizod velkého krvaceni. UdrZeni remise nema
vliv na rozvoj krvaceni nebo trombdézy. Incidence trombozy a krvaceni je signifikantné vyssi
u pacientd, ktefi nedosahnou odpovédi v poctu trombocyti. Navic riziko trombdzy a krvaceni
je vyssi u pacientt, ktefi prodélali tromb6zu v minulosti.

Zaveér:

DosaZeni remise nema vliv na celkové preZiti ani na vyskyt krvaceni nebo tromboéz. Vliv na
celkové preziti ma pouze nedosaZzeni odpovédi v poctu leukocytt a rozvoj rezistence na HU.
NedosaZeni odpovédi v poctu trombocytt signifikantné zvysuje riziko trombozy a krvaceni.
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