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Žena, 66 let 

Hmotnost: 79 kg
Výška: 174 cm

Chronická lymfocytární leukemie 
byla diagnostikována v roce 2017         
ve stadiu II dle Raie.

osobní anamnéza

karcinom prsu (2001)

- mastektomie, chemoterapie, radioterapie

hysterektomie + bilat. adnexektomie (1998)

cholecystolitiáza

sekundární hypogamaglobulinemie

2× epileptický záchvat v anamnéze (1998)

farmakologická anamnéza

valproát

PS dle ECOG 0



Progrese CLL

listopad 2021

krevní obraz

leukocyty 169 × 109/l

hemoglobin 111 g/l

trombocyty 81 × 109/l

lymfocyty 93 %

sternální punkce

92% infiltrace při CLL

prognostické znaky

nemutované IGHV 

del(13q)

TP53 bez patogenní mutace

CD49-



CT vyšetření 

listopad 2021

splenomegalie 171 mm × 53 mm

parailická lymfadenopatie 36 mm × 21 mm



Max Oppenheimer, Chess Player 1916

LÉČBA CLL 
V ÉŘE CÍLENÝCH 

INHIBITORŮ



Co vzít v úvahu při výběru léčby 1. linie

• prediktivní ukazatele 

• kurativní potenciál léčby (krátké sledování u cílených inhibitorů s fixní délkou podávání)

• komorbidity

• lékové interakce

• compliance, adherenci k léčbě

• preference nemocného

• náklady na léčbu

• očekávanou sekvenci léčby

• dostupnost klinických studií

• riziko sekundární malignity při cytostatické terapii



Studie CLL14

Fischer K, et al., N Engl J Med 2019

Primární cíl (ITT populace):
• PFS – hodnocená investigátorem

Klíčové sekundární cíle (ITT populace):
• PFS – hodnocená IRC
• ORR a CR 3 měsíce po EoT
• MRN (periferní krev i kostní dřeň) 3 měsíce po EoT
• OS

chlorambucil × 12 cyklů
0,5 mg/kg PO D1 a D15 v každém cyklu
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venetoklax × 12 cyklů
Ramp-up od C1D22, následně 400 mg PO denně od C3D1 

Léčba CLL 1. linie
u nemocných                                         

s komorbiditami
CIRS > 6 

nebo CrCl < 70 ml/min

(N = 432) obinutuzumab × 6 cyklů
100 mg IV C1D1 a 900 mg C1D2 (ev. 1 000 mg 

C1D1); 1 000 mg C1D8 a D15, D1 C2–6

obinutuzumab × 6 cyklů
100 mg IV C1D1 a 900 mg C1D2 (ev. 1 000 mg 

C1D1); 1 000 mg C1D8 and D15, D1 C2–6



CLL14: VenG vs. G-CLB

Fischer K, et al., NEJM 2019; Al-Sawaf, ASH 2020

HR 0,33 (95% KI 0,25–0,45)

VenG: nedetekovatelná 
MRN 76 % (EOT)

Nemocní s komorbiditami (CIRS > 6 nebo CrCl < 70 ml/min) (N = 432)

Období do progrese (PFS)



CLL14: celkové přežití

HR 0,85 (95% KI 0,54–1,35)

Al-Sawaf O, et al., Lancet Oncol 2020



Kumulativní náklady na léčbu ibrutinibem, 
venetoklaxen a akalabrutinibem v 1. linii CLL

1. https://www.sukl.cz/sukl/seznam-leciv-a-pzlu-hrazenych-ze-zdrav-pojisteni 



Průběh léčby VenG listopad 2021

infuzní reakce 2. stupně při první aplikaci 
obinutuzumabu

- hyposaturace

- zimnice 

- cefalea

trombocytopenie 2. stupně

první 3 týdny léčby

úprava počtu leukocytů a trombocytů

snížení rizika TLS před léčbou venetoklaxem
(střední riziko → nízké riziko)



VenG bez projevů syndromu z nádorového rozpadu

neutropenie 3. stupně 

- bez nutnosti redukce dávky

- bez infekčních komplikací

- podpora G-CSF

velmi příznivý efekt terapie

- dosaženo nedetekovatelné MRN v obvodové krvi!

- regrese lymfadenopatie a splenomegalie

průběh léčby po přidání venetoklaxu



CLL14 – význam MRN

Al-Sawaf O, et al., Lancet Oncol 2020

Období do progrese dle klinické odpovědi a hladiny MRN



Hlavní možnosti léčby CLL v 1. linii v ČR



Závěry

• v posledním desetiletí došlo k nevídanému rozvoji léčebných možností CLL

• „chemo-free“ režimy hrají klíčovou roli v terapii CLL

• dostupnost cílených léků zlepšila prognózu zejména u podskupiny nemocných s nepříznivými 

prognostickými ukazateli – mutace TP53, nemutované IGHV, del(11q)

• kazuistické sdělení dokládá příznivý efekt terapie obinutuzumab + venetoklax (VenG) u nemocné s CLL 




