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Uvod:

Ruxolitinib, selektivni inhibitor Janus kinazy (JAK) 1 a 2, je Gi¢innym lékem u pacientti

s myelofibrézou. Ucinnost a bezpecnost ruxolitinibu byla analyzovana ve studii Controlled
Myelofibrosis Study with Oral JAK Inhibitor Treatment I (COMFORT-I).

Pacienti a metodika:

Celkem byla analyzovana data od 309 pacientti s myelofibr6zou s IPSS 2 (intermediate 2 risk) nebo
IPSS 3 (high risk), 155 v rameni s ruxolitinibem a 154 s placebem. Primarnim cilem studie byla
redukce splenomegalie 0 35% a vice vzhledem k ptivodni velikosti sleziny ve 24. tydnu terapie.
Sekundarni cile zahrnuji trvalost odpovédi, zmirnéni konstitu¢nich symptomt o vice nez 50% ve
24. tydnu a celkové preZiti.

Vysledky:
Redukce splenomegalie bylo dosaZeno u 41,9% pacientti uZivajicich ruxolitinib v porovnani s 0,7%

pacienty uzivajicich placebo. Redukce splenomegalie se dostavila témér u vSech pacientti na
ruxolitinibu a v 67,0% pretrvavala 48 tydni nebo déle. Placebo vedlo u vétSiny pacientt ke zvétSeni
sleziny. ZlepSeni konstitu¢nich symptomii bylo dosazZeno u 45,9% pacienti v rameni

s ruxolitinibem. U pacientd uzivajicich placebo bylo tohoto ui¢inku dosaZeno pouze v 5,3% a u
41,8% doslo dokonce ke zhorseni priznakii (Obrazek 1).

Obrazek 1: Vysledky studie COMFORT-I.

Smrt nastala celkem u 13 pacientti ve skupiné s ruxolitibem (8,4%) a u 24 pacienti 1é¢enych
placebem (15,6%). Nehematologické nezZadouci ucinky byly vzacné u obou skupin. V rameni

s ruxolitinibem byly nejCastéjsi ekchymdzy, vertigo a bolesti hlavy (grade 1 a 2). V rameni

s placebem se objevovaly Castéji neZadouci ucinky grade 3 a 4 a to bolesti bricha, unava a dusnost.
Hematologicka toxicita se vétSinou projevuje jako anémie a trombocytopenie (ve vétSiné pripadl
grade 3 a 4). Anémie se v rameni s ruxolitinibem cCastéji objevovala v prvnich 8 tydnech 1écby a
hladina hemoglobinu pozdéji vzrostla do nové ustalené rovnovahy. Také trombocytopenie se ¢asto
vyskytovala v prvnich 8 tydnech, vétSinou ke zvladnuti stacilo prechodné sniZeni denni davky.

Zaveér:

vvvvv

zmenseni sleziny, zlepSeni konstitu¢nich pfiznakt a prodlouzeni celkového preziti pri dobré
toleranci ze strany pacientt.
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