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Długoterminowa skuteczność azacytydyny 
u chorej z ostrą białaczką szpikową  
na podłożu zmian dysplastycznych

Long-term efficacy of azacitidine in a patient with  
acute myeloid leukemia with myelodysplastic-related changes
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Streszczenie
Azacytydyna jest lekiem hipometylującym, powszechnie używanym w leczeniu ostrej białaczki 
szpikowej z 20–30% blastów w szpiku kostnym. W niniejszej pracy zaprezentowano przypadek 
długoterminowej skuteczności tego leku, stosowanego u pacjentki od 36 miesięcy.
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Abstract
Azacitidine is a hypomethylating agent, commonly used in treatment of acute myeloid leukemia 
with 20–30% bone marrow blasts. We present a case of a long-term efficacy of this drug used in the 
patient for 36 months.
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Wprowadzenie

Ostra białaczka szpikowa (AML, acute myeloid 
leukemia) z 20–30% blastów w szpiku kostnym to 
jednostka chorobowa, która w używanej współ-
cześnie klasyfikacji Światowej Organizacji Zdrowia 
(WHO, World Health Organization) nowotworów 
mieloidalnych została przeniesiona z grupy zespo-
łów mielodysplastycznych do ostrych białaczek 
ze względu na podobny do nich przebieg kliniczny  
i analogicznie złe rokowanie, z medianą przeżycia 
około 6 miesięcy [1–3]. Azacytydyna (AZA) jest 
czynnikiem hipometylującym, który wiążąc się  
z RNA oraz — w mniejszym zakresie — z DNA, 
wpływa na transkrypcję genów, dzięki czemu 
przywraca ich funkcje supresorowe i indukuje 
różnicowanie się komórek. Jest ona powszechnie 

używana w leczeniu zespołów mielodysplastycz-
nych o pośrednim-2 i wysokim ryzyku według 
Międzynarodowego Indeksu Prognostycznego 
(IPSS, International Prognostic Scoring System), 
oraz AML u osób niekwalifikujących się do inten-
sywnej chemioterapii i przeszczepienia krwiotwór-
czych komórek macierzystych. W opublikowanych 
badaniach klinicznych zastosowanie AZA u chorych 
na AML z 20–30% blastów w szpiku pozwoliło na 
wydłużenie mediany ich przeżycia całkowitego 
(OS, overall survival) do 10–24 miesięcy [4–7].

Opis przypadku

We wrześniu 2014 roku pacjentka w wieku 
53 lat była diagnozowana na oddziale hematologii  
z powodu stwierdzanych od kilku miesięcy:  
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niedokrwistości normocytarnej (stężenie hemoglo-
biny [Hb] 9,6 g/dl, średnia objętość krwinki [MCV, 
mean corpuscular volume] 86 fl) oraz leukopenii 
(liczba krwinek białych [WBC, white blood count]  
2 G/l) z agranulocytozą (liczba neutrocytów 0,26 G/l)  
i obecnością 2% komórek blastycznych w rozmazie  
krwi obwodowej. W badaniu szpiku kostnego uwi-
doczniono 28% mieloblastów, zarówno w ocenie mi-
kroskopowej, jak i immunofenotypowej, opisano też 
wyraźne cechy dysplazji trójliniowej w większoś - 
ci komórek. Na tej podstawie rozpoznano AML na 
podłożu zmian dysplastycznych. Chora w 2013 roku 
przebyła zawał serca z nieutrwalonym częstoskur-
czem komorowym, próba przezskórnej interwencji 
wieńcowej była nieudana. Ponadto chorowała na 
cukrzycę typu 2 i nadciśnienie tętnicze, przebyła 
zakrzepicę żylną prawego podudzia oraz operację 
ewakuacji pourazowego krwiaka przymózgowego. 
W związku z tymi obciążeniami została zdyskwa-
lifikowana z leczenia intensywną chemioterapią, 
natomiast wdrożono leczenie epigenetyczne AZA, 
które jest kontynuowane do tej pory (36 miesięcy).

Tolerancja leczenia jest bardzo dobra. Dotąd 
infekcje wymagające przerwania podawania leku 
oraz opóźnienia kolejnego pulsu wystąpiły jedy-
nie 3-krotnie, dzięki czemu chora otrzymała 96%  
z zaplanowanych dawek AZA. W trakcie podawania 
leku niekiedy pojawiały się nudności, wymagające 
doraźnego podawania leków przeciwwymiotnych, 
nie obserwowano innych powikłań.

Ocena skuteczności leczenia obejmuje:
• odsetek mieloblastów w szpiku kostnym utrzy-

muje się w granicach 20–30%. Dwukrotnie, po 
wydłużeniu odstępu między kolejnym pulsami 
leczenia spowodowanym infekcjami, obserwo-
wano wzrost odsetka mieloblastów w szpiku 
kostnym powyżej 30%, jednak po ponownym 
podaniu AZA wartość ta obniżała się poniżej 
granicy 30%. Może to świadczyć o istniejącym 
potencjale proliferacyjnym choroby, utrzymy-
wanym pod kontrolą stosowanym leczeniem 
epigenetycznym;

• odsetek mieloblastów w rozmazie krwi obwo-
dowej nie przekracza 5%;

• wartość Hb utrzymuje się stabilne w granicach 
7,8–8,5 g/dl. Jednorazowo, podczas infekcji, nie-
dokrwistość pogłębiła się do wartości wymaga-
jącej uzupełniającego przetoczenia koncentratu 
krwinek czerwonych, oprócz tego przypadku 
pacjentka jest niezależna od transfuzji;

• u chorej utrzymuje się leukopenia (WBC  
w granicach 2–3,5 G/l) z agranulocytozą (liczba 
neutrocytów 0,1–0,5 G/l), jednak nie powoduje 
to nadmiernej podatności na zakażenia. W cią-
gu 3 lat pacjentka przebyła jedynie 3 infekcje 

wymagające antybiotykoterapii, nie wymaga 
również przewlekłej antybiotykoterapii pro-
filaktycznej;

• liczba płytek krwi (PLT, platelets) utrzymuje 
się w granicach normy.

Dyskusja

Azacytydyna jest skuteczną i dobrze tolero-
waną opcją terapeutyczną dla pacjentów z AML 
na podłożu zmian dysplastycznych, z 20–30% 
blastów w szpiku kostnym, niekwalifikujących się 
do chemioterapii intensywnej. W opisanym przy-
padku przeżycie chorej zdecydowanie przekroczyło 
medianę OS z tym rozpoznaniem (6 miesięcy), jest 
też dłuższe niż mediana OS pacjentów w badaniach 
klinicznych z zastosowaniem AZA (10–24 miesią-
ce), co należy uznać za pozytywny efekt leczenia. 
Obserwowane po przerwach w planowanym le-
czeniu wahania odsetka mieloblastów w szpiku 
kostnym wydają się sugerować skuteczność AZA 
w leczeniu długotrwałym oraz korzyść odnoszoną 
przez pacjenta dzięki temu postępowaniu.
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