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ОНКОГЕМАТОЛОГІЯ
КОНФЕРЕНЦІЯ

Ефективність акалабрутинібу у пацієнтів  
з хронічною лімфоцитарною лейкемією 

та цитогенетичними факторами несприятливого прогнозу
Хронічна лімфоцитарна лейкемія (ХЛЛ) часто асоціюється з цитогенетичними аномаліями, які значно 
погіршують перебіг захворювання та результати лікування. Зокрема, мутації TP53 або делеції (del) 17p 
призводять до агресивного росту пухлини, раннього рецидиву та резистентності до терапії. Такі генетичні 
варіанти ХЛЛ залишаються складною проблемою у клінічній практиці. Впродовж тривалого часу основою 
лікування хворих на ХЛЛ була хіміотерапія (ХТ), проте у пацієнтів з цитогенетичними аномаліями вона 
малоефективна. Натомість останнім часом активно впроваджуються таргетні препарати, спрямовані 
на конкретні молекулярні мішені. Зокрема, отримано обнадійливі результати застосування інгібітора 
тирозинкінази Брутона (Bruton tyrosine kinase – BTKі) акалабрутинібу. У рамках науково-практичної 
конференції з міжнародною участю «Діагностика та лікування гематологічних захворювань» провідні 
фахівці галузі обговорили сучасні аспекти таргетної терапії пацієнтів з ХЛЛ.
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контрольне використання ХТ – шлях 
формування резистентності до тар-
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– ХЛЛ є найпоширенішим видом 
лейкемії як у світі, так і в Україні. Так, за даними Націо-
нального канцер-реєстру, у 2020 році в Україні було заре-
єстровано близько 1000 нових випадків ХЛЛ. Загалом 
на обліку перебуває близько 10 000 пацієнтів з цією пато-
логією. 

В Україні є певні особливості ведення пацієнтів з ХЛЛ. 
По-перше, це обмежені можливості виконання генетич-
них досліджень для виявлення різних аномалій (напри-
клад, мутаційного статусу гена важких ланцюгів імуно-
глобуліну (IGHV), TP53 або del(17p)). Держава поки що 
не фінансує такі аналізи, що значно ускладнює підбір 
адекватної терапії для конкретного пацієнта. По-друге, 
в Україні спостерігається недостатнє забезпечення хво-
рих на ХЛЛ певними лікарськими засобами. Зокрема, 
мало доступні  сучасні таргетні препарати, тому основу 
лікування становить ХТ і хіміоімунотерапія (ХІТ). 
Це призводить до призначення неоптимального лікуван-
ня. Як наслідок – відзначається зменшення частки па-
цієнтів з тривалою ремісією порівняно з іншими країна-
ми світу.

У світовій практиці парадигма лікування ХЛЛ сьогодні 
зміщується в бік застосування нехіміотерапевтичних (тар-
гетних) препаратів. Зокрема, у рекомендаціях Національ-
ної онкологічної мережі США (NCCN) ХІТ залишається 
опцією лише для окремої категорії пацієнтів – молодого 
віку, без тяжкої супутньої патології та без цитогенетичних 
аномалій. Для решти хворих перевагу слід віддавати тар-
гетним засобам, наприклад, BTKі (акалабрутинібу, за-
нубрутинібу) або інгібіторам антиапоптозного білка 
В-клітинної лімфоми (anti-apoptotic B-cell lymphoma 2 
protein – BCL-2) венетоклаксу. Ці препарати забезпечують 
ефективне лікування для більшості пацієнтів з ХЛЛ, 
у тому числі літнього віку, із численними супутніми захво-
рюваннями або цитогенетичними аномаліями високого 
ризику, включаючи del(11q), del(17p) і комплексний каріо-
тип. Але в Україні через проблеми із забезпеченням ліка-
ми все ще широко застосовується ХІТ, яка має обмежену 
ефективність, особливо за наявності несприятливих ге-
нетичних факторів, таких як del(17p), мутації TP53, не-
мутований статус IGHV.

Ефективність ХІТ прямо залежить від профілю цито-
генетичних аномалій. Наприклад, 5-річна виживаність без 
прогресування (ВБП) при застосуванні схем флударабін + 
циклофосфамід + ритуксимаб та флударабін + циклофос-
фамід становить 58 і 35 міс відповідно, тоді як для пацієн-
тів з del(17p) ВБП не перевищує 12 міс. Отже, перш ніж 
розпочинати лікування, а також перед кожною наступною 
лінією терапії необхідно проводити тестування на наяв-
ність несприятливих генетичних маркерів: del(17p), мута-
ції генів TP53 та IGHV. Важливо зауважити, що мутацій-
ний статус IGHV з часом не змінюється, відповідно аналіз 
слід робити до лікування, а повторювати не треба. Лише 
після проведення таких досліджень можна раціонально 
підібрати схему лікування. Ця рекомендація висвітлена 

в українському стандарті надання медичної допомоги па-
цієнтам з ХЛЛ, відповідно до якого:

•	  тестування на наявність del(17p) є обов’язковим пе-
ред початком кожної лінії лікування і від його резуль-
татів залежить вибір схеми терапії;

•	  у пацієнтів з del(17p) використання препаратів ХІТ 
у будь-якій лінії не рекомендоване.

Також з кожною подальшою лінією терапії частка 
 несприятливих генетичних змін (del(17p), мутація TP53) 
збільшується. Наприклад, у разі рефрактерності до ліку-
вання поширеність del(17p) може сягати 30%. Це дово-
дить, що ХІТ стимулює процес клональної еволюції 
пухлини та селекцію резистентних клонів клітин. Це 
зумовлено тим, що після завершення курсу ХІТ часто 
зберігається мінімальна резидуальна хвороба. І саме 
 резистентні до терапії клітини, що залишилися, з часом 
починають активно розмножуватися, спричиняючи ре-
цидив захворювання. Цей процес супроводжується на-
копиченням все нових генетичних аномалій, зокрема 
мутацій гена TP53, який кодує білок-супресор пухлин 
p53. У результаті пухлина стає все агресивнішою та ре-
зистентною до будь-якої подальшої терапії. З часом 
це може призвес ти до трансформації ХЛЛ у значно зло-
якісніший синдром Ріхтера. Таким чином, кожна по-
вторна лінія ХІТ стимулює мутаційний процес, приско-
рює клональну еволюцію пухлини і збільшує резистент-
ність до таргетних препаратів.

Як підтвердження цього можна навести такі приклади. 
У дослідженні ASCEND при аналізі ефективності засто-
сування акалабрутинібу у другій лінії терапії ХЛЛ (тобто 
у раніше лікованих пацієнтів) протягом 4 років спостере-
ження медіана ВБП не була досягнута. Це означає, що 
у більше ніж 50% пацієнтів, які отримували акалабрутиніб 
як початкову лінію терапії, протягом 4 років не відбулося 
рецидиву чи прогресування захворювання. Чотирирічна 
ВБП перевищила 50%, що є дуже високим результатом, 
який свідчить про ефективність призначеного лікування 
та досягнення стійкої ремісії у значної частини хворих. 
Отримані дані демонструють істотну перевагу застосуван-
ня новітніх таргетних препаратів (BTKі) порівняно з тра-
диційною ХІТ, результати якої значно гірші.

У дослідженні ELEVATE-TN було підтверджено, що 
ефективність використання BTKі акалабрутинібу у рані-
ше не лікованих пацієнтів з ХЛЛ залишається високою 
навіть через 4 роки спостереження. У ELEVATE-TN ака-
лабрутиніб у монорежимі порівнювали з комбінаціями 
акалабрутиніб + обінутузумаб та хлорамбуцил + обінуту-
зумаб як терапії першої лінії для раніше не лікованих па-
цієнтів. Через 4 роки ВБП у групі монотерапії акалабру-
тинібом становила 71 проти 87% у групі акалабрутиніб + 
обінутузумаб та 25% – хлорамбуцил + обінутузумаб. Та-
ким чином, тривала ефективність акалабрутинібу в пер-
шій лінії терапії у наївних пацієнтів залишається дуже 
високою, що є аргументом на користь його застосування 
як препарату вибору у раніше не лікованих хворих.

Відповідно до сучасних настанов NCCN стосовно те-
рапії ХЛЛ, за наявності генетичних факторів несприят-
ливого прогнозу, таких як del(17p), мутації TP53, рекомен-
довано одразу розпочинати таргетну терапію BTKі акала-
брутинібом або інгібітором BCL-2 венетоклаксом. Ці 
препарати забезпечують вищу ефективність та дозволяють 
контролювати захворювання навіть за наявності генетич-
них маркерів несприятливого прогнозу. Комбінувати їх 
рекомендовано з моноклональними антитілами – ритук-
симабом чи обінутузумабом.

Таким чином, ера ХІТ поступово відходить у минуле, 
поступаючись місцем ефективнішим таргетним методам. 
А отже, при виборі терапії для хворих на ХЛЛ лікарі пе-
редусім мають орієнтуватися на застосування в тому чис-
лі BTKі. Адже саме вони дають змогу усунути пухлинний 
клон і досягти стійкої ремісії.
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тор поліклональності при пухлинній прогресії», у якій 
розглянув різні класи таргетних препаратів, а також чин-
ники, що впливають на ефективність терапії ХЛЛ.

– Наразі при ХЛЛ використовують три основні класи 
таргетних засобів: BTKі (акалабрутиніб, ібрутиніб), 
 інгі бітори фосфоінозитид-3-кінази (phosphoinositide 
3’-kinase – PI3Kі) або інгібітор BCL-2 (венетоклакс). Ці 
препарати мають особливе значення, оскільки для ХЛЛ 
характерна значна залежність результатів терапії від му-
таційного статусу гена TP53. Зокрема, препарати для ХТ 
спричиняють пошкодження ДНК пухлинних клітин і за-
пускають складні внутрішньоклітинні процеси, важливу 
роль у яких відіграє білок-супресор пухлин p53. Останній 
може або зупиняти поділ клітин та давати час на репара-
цію пошкоджень ДНК, або ініціювати загибель клітини 
шляхом апоптозу, якщо пошкодження ДНК занадто ве-
ликі та не підлягають виправленню. Під час апоптозу p53 
активує проапоптотичні білки, які запускають каскад ре-
акцій всередині клітини, що в підсумку призводять 
до її деградації. Отже, функціональний статус білка p53 
у пухлинних клітинах є вирішальним фактором ефектив-
ності протипухлинної дії ХТ, оскільки саме через нього 
реалізується запуск апоптозу. Тому мутації TP53, які часто 
трапляються в пухлинах, асоціюються з хіміорезистент-
ністю та гіршими результатами лікування. Відповідно при 
менеджменті пацієнтів з ХЛЛ обов’язковим є визначення 
мутаційного статусу TP53 перед призначенням терапії.

Сьогодні в арсеналі лікарів наявна низка малих молекул, 
які є ефективними у пацієнтів з ХЛЛ та цитогенетичними 
аномаліями, у тому числі мутацією TP53. 

BTKі пригнічують активність ключового ферменту 
В-клітинного рецепторного сигнального шляху – тиро-
зинкінази Брутона. Це призводить до блокування пролі-
ферації та виживання пухлинних В-лімфоцитів. Найвідо-
мішим представником BTKі другого покоління є акала-
брутиніб. ВТКі чинять виражену протипухлинну дію при 
ХЛЛ як у монорежимі, так і в комбінації з анти-CD20 
препаратами (наприклад, обінутузумабом). Механізм дії 
BTKі полягає у блокуванні шляхів передачі сигналу все-
редині В-клітини, наслідком чого є затримка поділу клітин 
та їх апоптоз. Крім того, BTKі сприяють вивільненню пух-
линних клітин з лімфатичних вузлів у периферичну кров. 
Це зумовлює перерозподільний лімфоцитоз. Отже, посту-
пово відбувається елімінація клону пухлинних В-лімфо-
цитів. При цьому ефективність терапії BTKі не знижуєть-
ся при мутаціях гена ТР53 чи інших генетичних аномаліях, 
що продемонстровано у низці клінічних досліджень, зо-
крема ELEVATE-TN.

Інгібітори BCL-2 блокують антиапоптотичний білок 
BCL-2, який регулює виживання та загибель клітин, 
що призводить до запуску каскаду клітинної смерті 
в пух линних клітинах. Обмеженням застосування пре-
паратів цієї групи є те, що на їхню ефективність впли-
ває наяв ність мутацій TP53. Так, O. Al-Sawaf та співавт. 
(2020) продемонстрували, що за даними дослідження 
CLL14 ризик рецидиву підвищувався в 3 рази в групі 

Продовження на стор. 24.
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венетоклаксу за наявності del(17p) та/або мутації TP53 
порівняно з підгрупою венетоклаксу у пацієнтів без 
цитогенетичних аномалій. A. Mato та співавт. (2018) 
з’ясували, що дані клінічної практики підтверджують 
зниження ефективності венетоклаксу за наявності му-
тації TP53. У дослідженні MURANO наявність del(17p) 
та/або мутації ТР53 статистично значуще погіршувало 
показники ефективності венетоклаксу щодо ВБП у па-
цієнтів з рецидивуючою/рефрактерною (р/р) формою 
ХЛЛ. Відзначалося підвищення частоти прогресування 
або смерті в 2 рази порівняно з пацієнтами без анома-
лій (р=0,001). Прогресування хвороби значно посилю-
валося після закінчення курсу лікування. Отже, інгібі-
тори BCL-2 є ефективним та перспективним класом 
препаратів для таргетної терапії ХЛЛ, проте наявність 
мутацій TP53 може впливати на відповідь на лікування 
цими засобами.

На противагу цьому застосування ВТКі, зокрема ака-
лабрутинібу, у пацієнтів з цитогенетичними аномаліями 
не знижує ефективність терапії. J.P. Sharman та співавт. 
(2022) проаналізували відповідь на акалабрутиніб і ВБП 
залежно від наявності del(17p) та/або мутації ТР53. Резуль-
тати показали, що ефективність акалабрутинібу була 
 однаково високою незалежно від статусу цих аномалій. 
Зіставні дані також продемонстровані в дослідженні 
P. Ghia та співавт. (2022), в якому порівнювали відповідь 
на лікування та ВБП при застосуванні акалабрутинібу 
в групах пацієнтів зі сприятливим і несприятливим цито-
генетичним прогнозом. Зафіксована висока ефективність 
терапії акалабрутинібом незалежно від наявності цито-
генетичних факторів ризику. 

Іншим не менш важливим чинником, який може впли-
вати на ефективність терапії та ризик прогресування ХЛЛ, 
є мутаційний статус IGHV. Мутований статус IGHV асо-
ціюється з кращою відповіддю на терапію порівняно з не-
мутованим варіантом. Проте це твердження актуальне 
не для всіх препаратів, показаних для лікування ХЛЛ. 
Наприклад, основні результати дослідження J.F. Seymour 
та співавт. (2022) продемонстрували, що наявність не-
мутованого статусу IGHV знижує ефективність інгібітора 
BCL-2 (венетоклакс). ВТКі (акалабрутиніб) у досліджен-
ні ELEVATE-TN, навпаки, демонстрував ефективність 
протягом 4 років лікування, незалежно від мутаційного 
статусу IGHV. 

Таким чином, молекулярно-генетичне тестування пух-
лини має важливе значення для персоналізованого підхо-
ду й оптимізації терапії ХЛЛ. Воно дає змогу уточнити 
прогноз, підібрати оптимальну таргетну терапію, а також 
контролювати її ефективність для кожного конкретного 
пацієнта з ХЛЛ.

Анжела Олександрівна Товстоган, 
кандидат медичних наук, онкогема
толог, завідувачка відділення онко
гематології Лікарні ізраїльської 
 онкології LISOD (м. Київ) предста-
вила доповідь «Таргетні препарати 
як базис або рятувальний круг у те-
рапії ХЛЛ. Гострі питання ведення 
пацієнтів», яку присвятила вибору 
оптимальної терапевтичної страте-
гії для хворих на ХЛЛ в умовах ак-

тивного впровадження в клінічну практику нових тар-
гетних препаратів. 

– Сучасна тенденція в лікуванні ХЛЛ базується на пе-
реході від традиційної ХІТ (хлорамбуцил, флударабін, 
циклофосфамід та ін.) до «нехіміотерапевтичних» схем 
на основі таких таргетних препаратів, як ВТКі першого 
та другого поколінь (ібрутиніб, акалабрутиніб), інгібіторів 
BCL-2 (венетоклакс) в монорежимі або комбінації з мо-
ноклональними антитілами CD20 (ритуксимаб, офатуму-
маб, обінутузумаб) та CD52 (алемтузумаб). Саме таргетна 
терапія забезпечує відповідний варіант лікування для 
більшості пацієнтів з ХЛЛ, у тому числі літнього віку, які 
мають численні супутні захворювання або цитогенетичні 
аномалії високого ризику, включаючи del(11q), del(17p) 
і комплексний каріотип.

Результати провідних багатоцентрових клінічних 
 до сліджень останніх років (RESONATE-2, ILLUMINATE, 
CLL14, ELEVATE-TN) переконливо підтверджують знач-
но вищу ефективність нових схем з таргетними препара-
тами порівняно зі стандартною ХІТ як у першій лінії, так 
і при р/рХЛЛ. Зокрема, у дослідженні RESONATE-2 ВБП 
у групі ібрутинібу склала 70 проти 12% у групі хлорамбу-
цилу; у дослідженні CLL14 цей показник у групі венето-
клакс + обінутузумаб сягав 74 проти 35% у групі хлорам-
буцил + обінутузумаб. У дослідженні ELEVATE-TN ВБП 
при терапії акалабрутинібом з/без обінутузумабу склала 
87%, акалабрутинібом у монорежимі – 78%, тоді як у разі 
застосування хлорамбуцилу з обінутузумабом – 25%. 

Не менш важливим є те, що високу ефективність 
 таргетні препарати (зокрема, акалабрутиніб) продемон-
стрували у пацієнтів із несприятливими цитогене тич-
ними характеристиками, такими як del(17p) та/або му-
тації ТР53 тощо. У дослідженні ELEVATE-TN у першій 
лінії терапії ХЛЛ порівнювали ефективність акалабру-
тинібу в монорежимі та в комбінації з обінутузумабом. 
Важливо, що це дослідження включало як пацієнтів 
зі сприят ливими цитогенетичними характеристиками, 
так і хворих з del(17p) та/або мутаціями ТР53. Було по-
казано, що наявність del(17p)/мутації ТР53 не знижує 
ефективність акалабрутинібу: медіана ВБП не була до-
сягнута в жодній з підгруп, виділених за цитогенетични-
ми характеристиками, як при монотерапії акалабрути-
нібом, так і при використанні комбінації акалабрути-
ніб + обінутузумаб. Таким чином, результати дослід-
ження ELEVATE-TN ще раз підтвердили високу 
ефективність таргетної терапії на основі ВТКі навіть 
за наявності цитогенетичних факторів несприятливого 
прогнозу. Враховуючи ці новітні дані, у чинних наста-
новах NCCN препаратами вибору для першої лінії тера-
пії пацієнтів з ХЛЛ та цитогенетичними аномаліями 
названо саме таргетні препарати: ВТКі – акалабрутиніб, 
занубрутиніб (не зареєтрований в Україні) та інгібітори 
BCL-2 – венетоклакс. 

Важливо також зазначити, що ВТКі виявились дієви-
ми у хворих літнього та старечого віку, при наявності 
коморбідної патології, а також за немутованого варіанта 
IGHV – тобто в найскладніших клінічних ситуаціях. Так, 
у дослідженні ELEVATE-TN було показано, що ефектив-
ність таргетної терапії акалабрутинібом не залежала від 
мутаційного статусу IGHV. Зокрема, ВБП у підгрупі па-
цієнтів з мутованим варіантом IGHV склала 81%, тоді 
як у хворих з немутованим варіантом – 77%. 

У дослідженні ASCEND оцінювали ефективність ака-
лабрутинібу у пацієнтів з р/рХЛЛ. Було показано, що на-
явність немутованого варіанта IGHV мінімально впливає 
на дію препарату. Зокрема, ВБП у пацієнтів з немутова-
ним статусом IGHV становила 59% протягом 3,5 року. Для 
порівняння: ефективність ХІТ у таких хворих набагато 
нижча – лише 17% пацієнтів із немутованим варіантом 
IGHV не мали прогресування хвороби протягом 3 років. 
Таким чином, на відміну від традиційної ХІТ, ефектив-
ність якої значно нижча за немутованого статусу IGHV, 
таргетна терапія акалабрутинібом однаково ефективна 
як за мутованого, так і немутованого варіанта IGHV. Це ще 
раз підкреслює переваги нових таргетних препаратів для 
лікування хворих на ХЛЛ.

Окрім високої протипухлинної ефективності, ще одні-
єю істотною перевагою таргетних препаратів при ХЛЛ є 
можливість їх безпечного застосування в пацієнтів літньо-
го віку, зі слабким фізичним статусом та численними су-
путніми захворюваннями. У дослідженні ASCEND, серед 
учасників якого було багато осіб літнього віку та з комор-
бідною патологією, показано, що акалабрутиніб забезпе-
чував високу протипухлинну активність незалежно від 
віку пацієнтів та наявності супутніх захворювань. Побіч-
ні реакції на тлі прийому препарату були переважно 
1-2 ступеня тяжкості.

Таким чином, таргетна терапія на основі ВТКі другого 
покоління (акалабрутиніб) має зараз розглядатися як пер-
ша лінія терапії для більшості хворих на ХЛЛ, незалежно 
від наявності несприятливих цитогенетичних маркерів, 
віку та супутніх захворювань пацієнтів.

Лесь Миронович Лукавецький, канди
дат медичних наук, провідний науковий 
співробітник відділення гематології ДУ 
«Інститут патології крові та транс
фузійної медицини НАМН України» 
(м. Львів) у доповіді «Вибір траєкторії 
руху до успіху в терапії ХЛЛ. Важли-
вий старт для складної дистанції» 
навів глибокий аналіз сучасних під-
ходів до лікування ХЛЛ. 

– Еволюція можливостей лікуван-
ня ХЛЛ почала свій відлік з 1960-1980 рр., коли вперше 
були застосовані хлорамбуцил і циклофосфамід. Подаль-
ший розвиток терапевтичних підходів пов’язаний з від-
криттям флударабіну й інших аналогів у 1980-2000-х рр. 
Новий етап в історії лікування ХЛЛ розпочався з 2000-х 
років, коли настала ера імунотерапії ритуксимабом із ви-
діленням декількох ліній такої терапії. З 2014 р. започат-
ковано впровадження таргетних препаратів – ВТКі. Отже, 
сьогодні у клініцистів наявна можливість використовува-
ти як досягнення сучасної фармакології, так і препарати 
ери ХІТ у лікуванні ХЛЛ. Однак майбутнє, безсумнівно, 
за більш ефективними та безпечними таргетними ліками, 
які не є класичними цитостатичними препаратами, про-
те здатні забезпечити тривалий контроль захворювання 
та стійку ремісію у пацієнтів.

При менеджменті пацієнтів з ХЛЛ важливо враховувати 
маркери прогнозу та цитогенетичні аномалії. Адже саме 
вони визначають швидкість прогресування ХЛЛ і трива-
лість життя пацієнтів. Наприклад, del(17p) знижує середню 
тривалість життя з 10,5 до 2,6 року. Так само негативно 
впливають мутації TP53, del(11q) та інші цитогенетичні 
зміни. Тому обов’язковим є цитогенетичне та молекулярно- 
генетичне тестування для виявлення зазначених аномалій. 
Це дозволяє прогнозувати швидкість прогресування захво-
рювання та підібрати оптимальну терапевтичну стратегію 
для кожного конкретного пацієнта.

Тому при виборі терапевтичної тактики слід керувати-
ся принципом терезів – знаходити баланс між ефектив-
ністю та безпечністю лікування. Для молодих, соматично 
здорових пацієнтів варто прагнути досягти стійкої глибо-
кої ремісії, тоді як літнім хворим з коморбідними станами 
краще призначати помірно інтенсивні схеми терапії. Ок-
рім того, важливу роль при виборі терапії ХЛЛ відіграють 
цитогенетичні аномалії, оскільки відомо, що пацієнти 
з абераціями в генах мають гірші перспективи перебігу 
ХЛЛ. У таких випадках доцільно одразу розглядати мож-
ливість застосування таргетної терапії ВТКі або інгібіто-
рами BCL-2. Адже відомо, що саме ці препарати забезпе-
чують найвищу ефективність у хворих з цитогенетичними 
факторами несприятливого прогнозу, що продемонстро-
вано результатами новітніх досліджень. 

У дослідженні ELEVATE-TN показано вагому перевагу 
ВТКі акалабрутинібу над хлорамбуцилом + обінутузумабом 
за ВБП у пацієнтів з ХЛЛ. Ця перевага зберігалася неза-
лежно від наявності генетичних факторів несприятливого 
прогнозу. Медіана ВБП на тлі застосування акалабрутинібу 
не була досягнута протягом 4 років для будь-якої з підгруп, 
виділених за цитогенетичними ознаками. Подібні дані 
на користь високої ефективності акалабрутинібу отримано 
і в дослідженні ASCEND, де порівнювали акалабрутиніб, 
іделалісиб + ритуксимаб та бендамустин + ритуксимаб. 
Зокрема, 4-річна ВБП склала 62% у групі акала брутинібу, 
23% у групі іделалісиб + ритуксимаб та 5% у групі бенда-
мустин + ритуксимаб. Як бачимо, це значно перевищує 
результат ХІТ. Отже, численні клінічні дані переконливо 
доводять ефективність акалабрутинібу при ХЛЛ, зокрема 
у пацієнтів з несприятливими прогностичними генетич-
ними маркерами. Саме тому з моменту впровадження но-
вих таргетних препаратів для лікування ХЛЛ тактика ви-
бору лікування змінилась, і сьогодні ВТКі (акалабрутиніб) 
визначається як універсальний препарат, що показаний 
пацієнтам з ХЛЛ усіх груп, незалежно від віку, супутньої 
патології та наявності/відсутності цитогенетичних анома-
лій. Важливо зазначити, що таргетну терапію можна при-
значати на будь-якому етапі лікування пацієнтів з ХЛЛ, 
не чекаючи наступних ліній, адже з кожною подальшою 
лінією ХІТ ефективність лікування знижується.

Таким чином, ключовим моментом при менеджменті паці
єнтів з ХЛЛ має стати всебічний підхід, що враховує вік 
хворого, цитогенетичний профіль пухлини, супутні захво
рювання пацієнта та навіть його фінансові можливості. 
Адже ХЛЛ – гетерогенне захворювання, і у кожного хво
рого своя оптимальна траєкторія руху до тривалої ремісії.

Підготувала Анна Сочнєва

Ефективність акалабрутинібу у пацієнтів  
з хронічною лімфоцитарною лейкемією 

та цитогенетичними факторами несприятливого прогнозу
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