JAK2 or CALR mutation status defines subtypes of essential thrombocythemia with
substantially different clinical course and outcomes
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Uvod:

U pacientt s esencialni trombocytémii (ET) prokazujeme v 60% mutaci JAK2 (V617F), v
10% je ptitomna mutace MPL. U JAK2 a MPL negativnich pacienti nachazime v 25%
recentné prokazanou mutaci genu pro kalretikulin - CALR. Autofi této prace se zabyvali
rozdilnym fenotypem u pacientt s mutaci genu pro kalretikulin ve srovnani s JAK2
mutovanymi.

Pacienti a metodika:

Celkem byla analyzovana data od 468 pacientu s JAK2 mutovanou primarni polycytemii
(PV), 466 pacientti s JAK2 pozitivni ET a 176 CALR pozitivni ET. K detekci jednotlivych
mutaci bylo vyuZzivano real time PCR a Sangerovo sekvenovani.

Vysledky:
Pacienti s mutaci JAK2 V617F jsou v porovnani s pacienty s CALR mutaci star$i, maji vyssi

hladinu hemoglobinu a leukocytt a nizsi hodnotu krevnich desti¢ek a sérového erytropoetinu.
Parametry krevniho obrazu u pacient s JAK2 mutovanou ET a PV odpovidaji vysi naloze
mutovanych alel. Zatimco u CALR mutovanych ET nebyla pozorovana polycythemicka
transformace, u pacienti JAK2 mutovanych bylo kumulativni riziko této transformace v 15.
roce od stanoveni diagndzy 29%. Vsechny tii skupiny pacientd m¢li podobné riziko rozvoje
sekundarni myelofibrozy bez signifikantniho rozdilu. Pacienti s JAK2 mutovanou ET a PV
maji podobneé riziko rozvoje trombdzy, které je dvojnasobné v porovnani s pacienty s CALR
pozitivni ET. Riziko leukemické transformace je po pfepocitani na vék pacientii u vSech tii
skupin stejne.

Zaver:

Vysledky této rozsahlé analyzy odpovidaji piedstave, ze JAK2 mutovana ET a PV
reprezentuji ruzny fenotypovy projev identické myeloproliferativni neoplézie v zavislosti na
vysi alelické néloZe. Naproti tomu CALR mutovana ET ptedstavuje odliSnou jednotku jak

z hlediska biologickych, hematologickych i klinickych vlastnosti onemocnéni.
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