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Soucasné moznosti cilené terapie
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V terapii chronické lymfocytarni leukemie (CLL) doslo v poslednim desetileti k zasad-
nim zménadm s vyraznym zlepsenim Ié¢ebnych vysledkd a delsim prezitim pacientd
s timto onemocnénim. Revolu¢ni zménou byl pfichod cilenych Iékd, a to zejména
inhibitord Brutonovy tyrozinkindzy (akalabrutinib, ibrutinib, zanubrutinib) a Bcl2
inhibitord (venetoklax). Tyto malé molekuly jiz i v bézné praxi prakticky nahradily
chemoterapii, a to nejdfive v relapsech, a v posledni dobé i v prvni linii 1écby CLL.
Mezi hlavni vyhody cilené terapie patfi lepsi tolerance 1é¢by a vysokd Ucinnost, a to
i u skupiny pacientli s prognosticky nepfiznivou aberaci genu TP53, ktefi zpravidla
byli refrakterni na chemoterapii. Tento ¢lanek shrnuje aktudlni moznosti cilené terapie
a hlavni trendy vyvoje lécby CLL.
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Current targeted therapy options in chronic lymphocytic leukemia

The treatment of chronic lymphocytic leukemia (CLL) has undergone profound
changes in the last decade with significant improvements in therapeutic outcomes
and longer survival of patients with this disease. A major change has been the advent
of targeted drugs, especially Bruton'’s tyrosine kinase inhibitors (acalabrutinib, ibrutinib,
zanubrutinib) and Bcl2 inhibitors (venetoclax). These small molecules have already
practically replaced chemotherapy in routine practice, first in relapse setting and
more recently in first-line treatment of CLL. The main advantages of targeted therapy
include better tolerance to treatment and high efficacy, including in the group of
patients with prognostically unfavourable TP53 gene aberrations, who were usually
refractory to chemotherapy. This article summarizes the current options for targeted
therapy and the main trends in CLL treatment.
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Uvod

Chronické lymfocytarni leukemie (CLL) pa-
tii mezi nejcastéjsi hematoonkologicka one-
mocnéniv dospélosti s incidenci 5-6 pfipadl
na 100 tisic obyvatel za rok. Zpravidla se jedna
o starsi pacienty s medianem véku pfi diagno-
ze kolem 70 let, mGze se ale vyskytnout také
u vyrazné mladsich nemocnych i kolem 30 let.
Vétsina nemocnych je v soucasné dobé dia-
gnostikovana v ¢asném klinickém stadiu, kdy
mnohdy byva pfitomna pouze lymfocytéza,
kterd je zachycena pfi vysetieni krevniho ob-
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razu napt. v ramci preventivnich prohlidek ne-
bo pfi predoperacnim vysetfeniapod. V pfipa-
dé lymfocytdzy nejasné etiologie (neni zjevna
infek¢ni pfic¢ina apod.) je zlatym standardem
kromé mikroskopického diferencialu leuko-
cytl provedeni imunofenotypizace pomoci
pratokové cytometrie. CLL buriky exprimuji
velmi specificky imunofenotyp s pozitivitou
znakd CD19, CD5, CD23, CD200 atd.

CLL je onemocnéni s vyznamné varia-
bilnim pribéhem, fada pacientd mize byt
dlouhodobé pouze sledovéna a ¢ast z nich
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