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Uvod: Klinicky priibéh CLL je velmi rtiznorody, ale i s dne$nimi moZnostmi 1éby je nadale
platna charakteristika, ze u pacientti vyzadujicich 1é¢bu dochazi k opakovanym relapsim a
postupné k rozvoji refrakterniho onemocnéni. Nové mame moznost ovlivnit aktivitu
signalizace ptes B-bunécny receptor (BCR) leukemickych bunék pomoci inhibitoru
Brutonovy kinazy ibrutinibu a inhibitoru fosfatidylinositol-3 kindzy delta idelalisibu.
Zavedeni téchto cilenych 1¢kli zasadné zlepSilo prognézu nemocnych s CLL.

Cile prace: Zhodnotit vysledky terapie BCR inhibitory v béZné praxi u nemocnych s
relabovanou ¢i refrakterni CLL.

Nemocni a metodiky: Zaradili jsme konsekutivni pacienty s CLL sledované na IV.interni
hematologické klinice FNHK, kterym byla nasazena lé¢ba BCR inhibitory (ibrutinib, nebo
rituximab+idelalisib) od zac¢atku roku 2015. Hodnocena byla odpovéd’ na 1é¢bu dle kritérii
mezindrodniho workshopu o CLL (IWCLL) a toxicita dle Common Terminology Criteria for
Adverse Events (CTCAE).

Vysledky: Do analyzy bylo zatazeno 91 pacientl. Medidn sledovani Zijicich nemocnych byl
15,7 mésici. Ibrutinib zahdjilo 62 pacientii (61 % muZi), medidn veéku pii zahdjeni terapie byl
68 let (rozmezi 46-83). R-idelalisib zahajilo 29 pacienti (58 % muzi), median véku pii
zahajeni terapie byl 71 let (rozmezi 54-83).

Nejlepsi dosazena celkova 1écebna odpovéd’ (ORR) byla 84 % u 1écenych ibrutinibem a 86 %
u lécebych R-idelalisibem. Kompletni remise dosahlo 9 % pacientl pii 1é¢bé€ ibrutinibem a
14% pii 16¢b& R-idelalisibem. Cetnost prognostickych ukazatelii (ibrutinib vs. R-idelalisib):
dysfunkce TP53 37 %, respektive 31 %, nemutované IGHV 67 %, respektive 55 %,



komplexni karyotyp 34 %, respektive 41 %.

Progression free survival (PFS) u pacientli 1é¢enych ibrutinibem bylo signifikantné delsi ve
srovnani s R-idelalisibem (median 33 vs. 14,1 mésict, p=0,0003). Hlavnimi diivody ukonceni
1écby byly: progrese (15 % u ibrutinibu, 31 % u R-idelalisibu), alogenni transplantace,
sekundarni malignita, pferuseni ¢i imrti z jinych pfic¢in, toxicita (3% u ibrutinibu a 24% u
idelalisibu).

Zavér: NaSe analyza ukazuje vysokou uc¢innost BCR inhibitorti u pacientti s
relabujici/refrakterni CLL pfi ptijatelné toxicité v ramci rutinni klinické praxe. Lécba
ibrutinibem byla ve srovnani s 1é¢bou R-idelalisibem spojena s vyznamnym prodlouzenim
PFS, coz miize byt zplisobeno i vyssi toxicitou idelalisibu. Celkové pteziti nemocnych se v
obou skupinach neliSilo.

Prace byla podpotena programem PROGRES Q40/08.



