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Skutecznosé bendamustyny i rytuksymabu
w leczeniu nawrotowej postaci chtoniaka grudkowego
— opis przypadku i przeglad piSmiennictwa
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Streszczenie

Chiloniak grudkowy (FL) jest najczesciej spotykanym chloniakiem indolentnym. U wigkszosci
pacjentow wyjsciowo stwierdza sie wysoki stopien zaawansowania choroby, a rekomendowanym
leczeniem I linii, przy spelnionych kryteriach kwalifikacyi do leczenia, jest immunochemioterapia.
W ostatnich latach wykazano wysokq skutecznosc rytuksumabu w polgczeniu z bendamustyng
(R-B) zarowno w pierwszej linii leczenia, jak i u chorych z nawrotowymsi lub opornymi na leczenie
chloniakami indolentnymi. W pracy opisano przypadek chorej z nawrotowym FL, u ktorej uzyska-
no dlugotrwalq czesciowq remisje w wyniku zastosowania schematu R-B w kolejnej linii leczenia.
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Abstract

Follicular lymphoma (FL) is the most frequent indolent lymphoma. The majority of patients had
a high baseline disease severity, where the recommended first-line treatment is immunochemio-
therapy. In recent years, it has been shown that bendamustine combined with rituximab (R-B) is
effective both in the first-line treatment and in patients with relapsed or refractory indolent lympho-
mas. The following paper describes the case of a patient with relapsed FL, in which the long-term
partial remission was achieved as a result of the R-B scheme in the next-line of treatment.
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Wprowadzenie

Chtoniak grudkowy (FL, follicular lymphoma)
jest nowotworem wywodzacym sie z komorek B
pochodzacych z o$rodkéw rozmnazania grudek
chlonnych o morfologii centrocytow lub centrobla-
stow. Wzgledny udziat centrocytow i centroblastow
lezy u podstawy obecnego systemu klasyfikacji
histopatologicznej FL, w ktorym wyroznia sie
trzy podtypy — G1, G21 G3 (A1 B) [1, 2]. W celu
okreS§lenia stopnia zaawansowania choroby wyko-
rzystuje sie miedzynarodowy wskaznik progno-
styczny dla chioniaka grudkowego FLIPI (Follicular
Lymphoma International Prognostic Index) oraz
FLIPI 2 [3] (tab. 1).

Wskazania do rozpoczecia leczenia u chorych
na FL s3 oparte na kryteriach opracowanych
miedzy innymi przez GELF (Groupe d’Etude des
Lymphomes Folliculaire) (tab. 2) [4], a decyzje te-
rapeutyczne podejmuje sie zaleznie od typu histo-
logicznego oraz stopnia zaawansowania klinicznego
choroby wedtug klasyfikacji Ann Arbor. Radiotera-
pia (RT) jest leczeniem z wyboru w ograniczonym
FL w stadium I-IIA, a 10-letnie przezycie calkowite
(OS, overall survival) wynosi 60-80%. Mediane
przezycia szacuje sie na okolo 19 lat [5, 6]. Zaleca
sie radykalng radioterapie na zajete pola (IFRT,
mvolved-field radiotherapy) w dawce 24-30 Gy. Nie
wykazano lepszej skutecznosci wiekszych dawek
napromieniania [6, 7].

Rytuksumab zmienit paradygmat leczenia FL.
Rekomendowanym obecnie leczeniem I linii FL
w stadium II bulky, III lub IV wedlug klasyfikacji
Ann Arbor, przy spelnieniu kryteriow do rozpocze-
cia leczenia (GELF), jest immunochemioterapia.
W kilku randomizowanych badaniach wykazano
korzysci z dodania rytuksymabu do chemioterapii
I linii. W nich wszystkich dowiedziono poprawy
zarowno OS, jak 1 przezycia wolnego od progresji
(PFS, progression-free survival) [8-11]. NajczeSciej
stosowanymi schematami w I linii leczenia FL do
tej pory pozostajag R-CHOP (rytuksymab, cyklofo-
sfamid, doksorubicyna, winkrystyna, prednizon),
R-CVP (rytuksymab, cyklofosfamid, winkrystyna,
prednizon) oraz schematy oparte na fludarabinie
[12, 13]. Szacowane 3-letnie prawdopodobienstwa
OS wsrod pacjentow z zaawansowanym FL le-
czonych wediug schematow R-CVP, R-CHOP lub
R-FM (rytuksymab, fludarabina, mitoksantron) sa
porownywalne i wynosza okoto 95%. Jednak u cho-
rych leczonych zgodnie ze schematem R-FM staty-
stycznie czesciej (64%) obserwuje sie neutropenie
3.—4. stopnia wediug Swiatowe]j Organizacji Zdrowia
(WHO, World Health Organization) niz u pacjentow

Tabela 1. Wskazniki rokownicze FLIPI (Follicular Lymphoma
International Prognostic Index) oraz FLIPI 2 (zrodto [3])

Table 2. Prognostic indices FLIPI (Follicular Lymphoma
International Prognostic Index) and FLIPI 2 (source [3])

FLIPI

Czynniki ryzyka:

* wiek > 60 lat

* stezenie hemoglobiny < 12 g/dI

* stezenie dehydrogenazy mleczanowej > normy
* |l lub IV stadium wg Ann Arbor

* liczba zajetych miejsc weztowych > 4

FLIPI 2

Czynniki ryzyka:

* wiek > 60 lat

* stezenie hemoglobiny < 12 g/dI

* stezenie f3,-mikroglobuliny > normy
* zajecie szpiku kostnego

* obecne wezty chtonne > 6 cm

Tabela 2. Wskazania do rozpoczecia terapii u chorych
na chtoniaka grudkowego wedtug GELF (Groupe d’Etude
des Lymphomes Folliculaire) (zrodto [4])

Table 2. Indications for initiation of therapy in patients
with follicular lymphoma by GELF (Groupe d’Etude
des Lymphomes Folliculaire) (source [4])

GELF

Masa weztowa lub pozaweztowa > 7 cm

Zajecie > 3 miejsc weztowych o wielkosci > 3 cm
Splenomegalia > 16 cm w badaniu tomografii komputerowej
Cytopenie

Nacieki/ucisk na narzady

Wysiek do jamy otrzewnej lub optucnej

Objawy ogélne

Obecnos¢ komérek chtoniaka we krwi > 5 g/l

Aktywnos¢ dehydrogenazy mleczanowej > normy

lub §,-mikroglobuliny > 3 g/dl

otrzymujacych R-CVP (28%) lub R-CHOP (50%;
p < 0,001) [14]. Schematy oparte na fludarabinie nie
powinny by¢ rutynowo wykorzystywane w leczeniu
I linii, szczeg6lnie u miodych chorych, ktorzy moga
skorzystac z autologicznego przeszczepienia krwio-
tworczych komoérek macierzystych (auto-HSCT,
autologous hematopoetic stem cell transplantation),
poniewaz po ich zastosowaniu obserwuje sie trud-
nosci z uzyskaniem odpowiedniej liczby komorek
CD34+ w trakcie mobilizacji. Leczenie analogami
puryn nalezy wiec wykorzystywac jedynie u cho-
rych na FL, u ktérych procedura kolekcjonowania
komorek macierzystych do przeszczepienia nie
bedzie w przyszlo$ci brana pod uwage.

W ostatnich latach wykazano wysoka skutecz-
no$¢ schematu R-B (rytuksymab, bendamustyna)
w leczeniu I linii, co znalazlo odzwierciedlenie
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w zaleceniach NCCN (National Comprehensive
Cancer Network) [15]. W badaniu dotyczacym pa-
cjentdOw z nowo rozpoznanymi, zaawansowanymi
chloniakami indolentymi lub chioniakiem z komo-
rek plaszcza (MCL, mantle-cell lymphoma) Rummel
1wsp. [16] wykazali, ze taczny odsetek odpowiedzi
(ORR, overall response rate) u chorych leczonych
wediug schematu R-B i w grupie chorych leczonych
wedlug schematu R-CHOP jest podobny (93%
v. 91%), jednak odsetek catkowitych remisji (CR)
w grupie chorych leczonych zgodnie ze schematem
R-B byt znacznie wyzszy (40% v. 30%). W kilku
wielooSrodkowych badaniach klinicznych II fazy
stwierdzono skutecznoS$¢ bendamustyny u pa-
cjentow z nawrotowym lub opornym na leczenie
chioniakiem nie-Hodgkina (NHL, non-Hodgkin
lymphoma); ORR wynosil okolo 75% [17-19], za$
u chorych na FL — 82% [19].

W ponizszej pracy opisano przypadek pacjentki
z nawrotowym FL, u ktorej w kolejnej linii terapii
zastosowano schemat R-B, uzyskujac dtugotrwata
czeSciowa remisje (PR, partial remission) przy
dobrej tolerancji leczenia.

Opis przypadku

U 62-letniej chorej we wrze$niu 2005 roku
w Klinice Hematologii Pomorskiej Akademii Me-
dycznej w Szczecinie, na podstawie histopatolo-
gicznego badania wycinkOw otrzewnej pobranych
w trakcie diagnostycznej laparoskopii, rozpoznano
FL. W chwili rozpoznania stwierdzono zmniejsze-
nie masy ciala o okolo 10 kg w ciagu 18 miesiecy,
utrzymujace sie od 4 miesiecy wodobrzusze oraz
powiekszone wezly chtonne szyjne, nadobojczy-
kowe 1 pachowe. W tomografii komputerowej (CT,
computed tomography) jamy brzusznej opisano
liczne, rozsiane zmiany ogniskowe zlokalizowane
w watrobie, uwidocznione jako obszary hipo-
densyjne o Srednicy 5-7 mm, oraz bardzo liczne
wezly chlonne o granicznej wielkoSci do 10 mm
zlokalizowane w otrzewnej i w przestrzeni za-
otrzewnowej. W nadbrzuszu po prawej stronie opi-
sano nieprawidlowa mase tkankowa o wymiarach
20 X 40 mm, ktéra mogla odpowiadaé pakietowi
wezlow chlonnych. Ponadto stwierdzono spleno-
megalie do 150 mm. W badaniu histopatologicznym
szpiku nie stwierdzono nacieku komorek chioniaka.
Dokonano rozpoznania FL o stopniu zaawansowa-
nia I1IB wedtug Ann Arbor, FLIPI 2. Na podstawie
kryteriow GELF (obecno$c¢ objawow ogolnych, wy-
siek do jamy otrzewnej) chora zakwalifikowano do
leczenia I pierwszej linii wedlug schematu CHOP.
Chora otrzymata tacznie 6 cykli leczenia, uzysku-

jac niepotwierdzong CR (CRu, CR unconfirmed).
W kontrolnym badaniu CT, po zakonczeniu leczenia,
stwierdzono obecno$¢ pojedynczego wezla chion-
nego w jamie brzusznej o $rednicy 19 mm. Chorg
zakwalifikowano do uzupelniajacej RT na zaotrzew-
nowe wezly chlonne w sumarycznej dawce 30 Gy.

Pierwszy nawr6t choroby stwierdzono we
wrze$niu 2006 roku. Chora zglaszala wowczas
ostabienie, duszno$¢, nawracajacy kaszel. W bada-
niu przedmiotowym stwierdzono nawrd6t limfade-
nopatii w obrebie szyi oraz obecno§é ptynu w obu
jamach optucnowych. Od pazdziernika 2006 roku
do marca 2007 roku chora wielokrotnie wymagata
punkgcji i odbarczania jam optucnowych, gtéwnie po
prawej stronie. W badaniu immunofenotypowym
plynu z jamy oplucnej nie potwierdzono obecno$ci
komorek FL. W kwietniu 2007 roku chorg zakwali-
fikowano do biopsji pluca, w trakcie ktorej usunieto
cze$¢ dolnego plata prawego pluca oraz wykonano
talkowanie oplucnej. Na podstawie badania histo-
patologicznego wycinkow pluca rozpoznano nawrot
FL w stopniu G2 (80% — naciek grudkowy, 20%
— naciek rozlany). Chora przekazano na leczenie
do Instytutu Hematologii i Transfuzjologii (IHT)
w Warszawie. Pacjentka zostala zakwalifikowana
do immunochemioterapii rytuksumabem 1 borte-
zomibem w ramach badania klinicznego. Od lipca
do grudnia 2007 roku otrzymata 5 cykli leczenia,
po ktorych uzyskata PR.

W kwietniu 2008 roku nastgpit drugi nawrot
choroby. Obserwowano powiekszenie weziow
chtonnych pachwinowych, pachowych oraz jamy
brzusznej (okoloaortalne, biodrowe). Chorg zakwa-
lifikowano do leczenia III linii wedlug schematu
FMD (fludarabina, mitoksantron, deksametazon).
Po 3 cyklach terapii uzyskano PR. W ramach kon-
solidacji chorg poddano radioimmunoterapii (ibry-
tumomab tiuksetan), ktora przeprowadzono w paz-
dzierniku 2008 roku. W pozytonowej tomografii
emisyjnej (PET, positon emission tomography),
wykonanej w lutym 2009 roku, stwierdzono
CR metaboliczna.

W lipcu 2009 roku zaobserwowano niewielkie-
go stopnia wodobrzusze, obrzek prawej konczyny
dolnej oraz powiekszenie pachowych 1 pachwi-
nowych wezlow chionnych. Wykonano biopsje
chirurgiczng pachowego wezla chionnego. W ba-
daniu histopatologicznym stwierdzono naciek FL
w stopniu G3A. Chorg zakwalifikowano do le-
czenia IV linii wedtug schematu R-B w ramach
chemioterapii niestandardowej. Podczas leczenia
obserwowano niewielki wzrost aktywno$ci tran-
saminaz — aminotransferazy alaninowej (AIAT,
alanine aminotransferase) oraz aminotransferazy
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asparaginianowe] (AspAT, aspartate aminotransfe-
rase) 1. stopnia wedtug WHO. W morfologii krwi
stwierdzano leukopenie 3. stopnia, matoptytkowos$¢
3. stopnia oraz niedokrwistoS¢ 1. stopnia. Chora nie
wymagala przetaczania preparatow krwiopochod-
nych. Nie obserwowano powikian infekcyjnych. Po
3 kursach leczenia, w lipcu 2010 roku, na podsta-
wie badania CT stwierdzono PR. Zadecydowano
o podaniu kolejnych 3 kursow. W lutym 2011 roku
wcigz stwierdzano PR, a w badaniu CT Kklatki pier-
siowej oraz jamy brzusznej nie opisywano istotnych
zmian w poréwnaniu z badaniem z lipca 2010 roku.
W badaniu histopatologicznym szpiku kostnego nie
stwierdzano naciekoOw chloniaka.

We wrze$niu 2012 roku, po 23 miesigcach
od zakofczenia leczenia zgodnie ze schematem
R-B, chora spostrzegla powiekszenie sie wezla
chtonnego w prawej pachwinie. W badaniu hi-
stopatologicznym pobranego wezta chionnego
stwierdzono nawrot FL w stopniu G1. Ze wzgledu
na brak bezwzglednych wskazan do rozpoczecia
leczenia chorg pozostawiono pod obserwacja.
W grudniu 2012 roku w Klinice Hematologii Po-
morskiego Uniwersytetu Medycznego w Szcze-
cinie wykonano badanie CT, w ktorym opisano
powiekszony nadobojczykowy wezel chlonny po
lewej stronie o wymiarach 42 X 20 mm, w obu
jamach pachowych liczne wezly chlonne pogru-
powane w pakiety o wymiarach 60 X 27 mm po
prawej stronie oraz 44 X 27 mm po lewej stronie,
kilka wzmacniajacych sie ognisk o maksymalnych
wymiarach do 19 mm zlokalizowanych w opluc-
nej na przedniej stronie klatki piersiowej oraz
przykregostupowo po lewej stronie. Ponadto
w segmencie X lewego ptuca uwidoczniono
ognisko konsolidacji tkanki ptucnej o wymia-
rach 20 X 16 X 20 mm. Wedlug opinii oSrodka
wykonujacego ocene hematologiczng brakowato
wtedy bezwzglednych wskazan do rozpoczecia
leczenia. Chora pozostawala pod obserwacja.
W pazdzierniku 2013 roku w badaniu CT klatki
piersiowej, w porOwnaniu z powyzszym bada-
niem, uwidoczniono kilka powiekszonych weziow
chionnych o maksymalnych wymiarach 14 mm
zlokalizowanych w $rdodpiersiu przednim tuz za
mostkiem, powiekszenie zmiany w segmencie
X lewego pluca do wielko$ci 40 X 28 X 38 mm
oraz zlanie sie mniejszych ognisk w segmencie
VIII lewego pluca w jedno ognisko o wymiarach
23 X 27 x 9 mm. Chora nie wyrazila wowczas
zgody na zaproponowane leczenie wedlug sche-
matu R-CHOP.

Ponowng ocene hematologiczng przeprowa-
dzono w lutym 2014 roku w IHT. Chora zglaszata

przewlekly kaszel; negowala wystepowanie obja-
wow ogolnych. W badaniu CT stwierdzono dalsza
progresje limfadenopatii w obrebie nadobojczykow
1 doléw pachowych oraz powiekszenie sie zmiany
guzowatej u podstawy lewego ptuca do wymiarow
50 X 45 mm. Ze wzgledu na trwajaca 23 miesia-
ce PR uzyskang w wyniku leczenia zgodnie ze
schematem R-B, przy stosunkowo niewielkiej
toksyczno$ci, chora ponownie zakwalifikowano
do immunochemioterapii wediug tego schematu.
Po 3 cyklach leczenia, w czerwcu 2014 roku, na
podstawie badania CT u chorej stwierdzono PR.
Opisano catkowitg regresje zmian wezlowych oraz
zmniejszenie o ponad 50% litej zmiany u podstawy
lewego pluca. Jest planowana kontynuacja leczenia
do 6 cykli.

Dyskusja

W 2008 roku FDA (Food and Drug Admini-
stration) zaaprobowala bendamustyne w leczeniu
I linii pacjentoéw z przewlekia biataczka limfocy-
towa (CLL, chronic lymphocytic leukemia) oraz
w terapii indolentnych NHL opornych na wczes-
niejsza terapie rytuksymabem [20]. WiasciwosSci
strukturalne oraz aktywno$¢ bendamustyny tacza
w sobie cechy lekow alkilujacych oraz analo-
gow purynowych. Nie obserwuje sie krzyzowe;j
oporno$ci bendamustyny z lekami alkilujgcymi.
W zwigzku z powyzszym bendamustyna moze by¢
wykorzystywana w terapii chorych na indolen-
tne NHL oporne na standardowa chemioterapie
[21]. Ponadto, ze wzgledu na relatywnie niska
toksyczno$¢, bendamustyne mozna bezpiecznie
stosowac u chorych w starszym wieku, jak rowniez
u pacjentoOw z niewydolno$cig nerek (wymagany
Kklirens kreatyniny > 10 ml/min).

Bendamustyna w skojarzeniu z rytuksymabem
jest nowym schematem stosowanym w leczeniu
FL. Skuteczno$¢ bendamustyny w leczeniu I linii
chloniakéw indolentnych oceniano w kilku rando-
mizowanych, wieloo§rodkowych badaniach III fazy.
W badaniu Herolda 1 wsp. [22] chorych leczono we-
dtug schematu BOP (bendamustyna, winkrystyna,
prednizon) lub COP (cyklofosfamid, winkrystyna,
prednizon). Nie stwierdzono istotnych statystycz-
nie r6znic miedzy badanymi grupami w zakresie
odsetka CR (22% w grupie leczonej wg schematu
BOP v. 20% w grupie leczonej wg schematu COP).
W prospektywnym, wielooSrodkowym, randomi-
zowanym badaniu prowadzonym przez niemiecka
grupe STIL (Study Group Indolent Lymphoma)
porownano skuteczno$c leczenia I linii za pomoca
schematu R-B lub R-CHOP pacjentéw z zaawan-
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sowanym chlioniakiem indolentnym lub MCL.
Badanie to miato charakter non-inferiority. Jego
celem byto wykazanie, ze chorzy leczeni zgodnie ze
schematem R-B nie cechujg sie krétszym o wiecej
niz 10% PFS niz chorzy otrzymujacy R-CHOP. Przy
medianie obserwacji rownej 45 miesiecy mediana
PFS w grupie leczonej wedlug schematu R-B nie
zostala osiggnieta, za§ w grupie leczonej wedlug
schematu R-CHOP wyniosia 40,9 miesiaca; ORR
byt poréwnywalny w obu grupach (93% w grupie
leczonej zgodnie ze schematem R-B v. 91% w gru-
pie leczonej zgodnie ze schematem R-CHOP), ale
w grupie pacjentow leczonych wedlug schematu R-B
zaobserwowano istotnie wiekszy odsetek CR (40%
v. 30%; p = 0,021). Ponadto stosowanie schematu
R-CHOP powodowalo wiecej powikian hematolo-
gicznych (68% v. 30%; p < 0,0001) oraz istotnych
niehematologicznych dziatan niepozadanych, takich
jak infekcje (50% v. 37%; p = 0,0025), neuropatie
obwodowe (29% v. 7%; p < 0,0001), zapalenia jamy
ustnej (19% v. 6%; p < 0,0001) oraz tysienie (100%
v. 0%; p < 0,0001). Z kolei w grupie pacjentow leczo-
nych wediug schematu R-B czeSciej obserwowano
wystepowanie skornych reakcji nadwrazliwosci oraz
rumienia (16% v. 9%; p = 0,024) [16].

W innym, randomizowanym, wieloo§rodkowym
badaniu klinicznym III fazy (BRIGHT) poréwnano
skuteczno$¢ schematow R-B 1 R-CHOP/R-CVP
w leczeniu I linii chorych na chloniaki indolentne
1 MCL. Pierwszorzedowym punktem koncowym
tego badania bylo wykazanie, ze odsetek CR uzy-
skiwany za pomocg leczenia B-R nie jest wyzszy
niz w przypadku leczeniu wedlug schematow R-
-CHOP/R-CVP. Wyniosly one, odpowiednio, 31%
oraz 25% (p = 0,0225 dla non-inferiority). Okre-
Slono rowniez odsetki ORR, ktore wynosity 97%
dla schematu B-R oraz 91% dla standardowej che-
mioterapii (p= 0,0102). Ze wzgledu na zbyt krétki
czas od zakonczenia badania dokladne okre§lenie
PFS i OS w obu grupach byto niemozliwe [23].

Obecnie uwaza sie, ze wyhor rodzaju leczenia
powinien zalezeC od takich czynnikow, jak: wiek
pacjenta, stopien zaawansowania chloniaka, cho-
roby towarzyszace, dostepne opcje terapeutyczne.
Bendamustyna nie jest obecnie zarejestrowana
w I linii leczenia u chorych na NHL, jednak — zgod-
nie z charakterystyka produktu leczniczego — za-
leca sie jej stosowanie w monoterapii u chorych
z progresja chtoniakow indolentnych w trakcie lub
przed uplywem 6 miesiecy od zakonczenia leczenia
rytuksymabem albo zgodnie ze schematami zawie-
rajacymi rytuksymab.

W kilku wielooSrodkowych badaniach klinicz-
nych II fazy udowodniono skuteczno$¢ bendamu-
styny rowniez w terapii nawrotowych i1 opornych
na leczenie NHL. Rummel i wsp. [24] wykazali, ze
bendamustyna pozwala na uzyskanie ORR na pozio-
mie 90% oraz odsetka CR wynoszacego 60% wsrod
pacjentow z nawrotowym NHL. W grupie pacjen-
tow z FL odsetki ORR i CR wyniosty, odpowied-
nio, 96% 1 71%. Mediane PFS u pacjentow z NHL
oszacowano na 24 miesiace. WSréd najczeSciej
wystepujacych dziatan niepozadanych 3. 1 4. stopnia
wedlug WHO obserwowano leukopenie (16%), ma-
toptytkowo§¢ (3%) oraz niedokrwisto$¢ (1%) [24].

Robinson 1 wsp. [25] potwierdzili skuteczno$é
bendamustyny w terapii nawrotowego NHL. W ich
badaniu ORR wynosit 93%, CR — 41%, a mediana
PFS — 23 miesigce. Toksyczno$ci hematologiczne
3.1 4. stopnia wedlug WHO byly poréwnywalne
z zaobserwowanymi w badaniu Rummela i wsp. [24];
leukopenie, maloplytkowoS¢ oraz niedokrwisto$é
obserwowano, odpowiednio, u 36%, 9% oraz 2%
chorych. Najczestszymi niehematologicznymi dzia-
taniami niepozadanymi 3. 1 4. stopnia wediug WHO,
zwigzanymi ze stosowaniem bendamustyny, byly
infekcje (10%) [25].

W badaniu VERTICAL oceniono skuteczno§é
schematu BVR (bendamustyna, bortezomib, ry-
tuksymab) w terapii nawrotowych NHL. Wykazano
wysoka skuteczno§¢ takiego leczenia, uzyskujac
ORR na poziomie 88%, CR — 53% oraz mediane
PFS — 15 miesiecy. Wérod dziatan niepozadanych
3.1 4. stopnia wedtug WHO przewazatly neutrope-
nia (25%) oraz neuropatia (11%), ktora wigzala sie
glownie ze stosowaniem bortezomibu [26]. Ten sam
schemat chemioterapii wykorzystano w kolejnych
badaniach, w ktorych uzyskano porownywalne re-
zultaty — 83% ORR 1 52% CR [27].

Podsumowanie

U opisanej chorej wykorzystanie schematu
R-B w IV linii leczenia pozwolilo uzyskac PR trwa-
jaca 23 miesiace. Mimo obserwowanej toksycznosci
hematologicznej chora nie wymagala leczenia sub-
stytucyjnego preparatami krwiopochodnymi. Nie
obserwowano takze powiklan infekcyjnych, ktore
stanowia wysoki odsetek powiklan zwigzanych
z leczeniem wediug schematu R-B wymienianych
w piSmiennictwie. Opisany przypadek kliniczny
dokumentuje skuteczno$¢ i bezpieczenstwo sto-
sowania schematu R-B u chorych z nawrotowa
postacia FL.
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