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РЕФЕРАТ
Цель. Оценить эффективность и переносимость ибрути-
ниба у больных хроническим лимфолейкозом (ХЛЛ) стар-
ше 60 лет из групп высокого и очень высокого риска.
Материалы и методы. В исследование включено 18 па-
циентов с ХЛЛ в возрасте 60 лет и старше. В соответ-
ствии с возрастными критериями пациенты распределе-
ны в две группы. В  1-ю группу включено 10 пациентов 
в возрасте 60–70 лет (медиана 64,5 года), во 2-ю — 8 па-
циентов в возрасте 71 год и старше (медиана 75,8 года); 
женщин и  мужчин было поровну. Всем больным про-
водились молекулярно-генетические исследования 
с целью выявить факторы неблагоприятного прогноза, 
а  также определить мутационный статус генов IGHV. 
По  результатам цитогенетического исследования на-
рушения кариотипа, включая делецию 17p, обнаруже-
ны у 3 пациенток 60, 66 и 77 лет соответственно. У всех 
больных имел место вариант ХЛЛ без мутации в генах 
IGHV. Пациенты получали ибрутиниб в дозе 420 мг/сут 
внутрь в качестве терапии первой или второй линии.
Результаты. Все пациенты имели отягощенный коморбид-
ный статус. Медиана наблюдения в 1-й возрастной группе 
составила 28 мес. (диапазон 18–42 мес.), во 2-й — 46 мес. 
(диапазон 12–78 мес.). В 1-й группе у 2 больных с del(17p) 
достигнута полная ремиссия, у  3  — частичная ремиссия 
(ЧР). У остальных 5 пациентов, получавших ибрутиниб в те-
чение 12 мес., констатирована ЧР с лимфоцитозом. Во 2-й 
группе у  5 из  8  больных достигнута ЧР с  купированием 
аутоиммунных осложнений, у 3 — ЧР с лимфоцитозом. Пе-
реносимость препарата в обеих группах удовлетворитель-
ная. Признаков тяжелой гематологической токсичности 
не отмечалось ни в одной из исследованных групп.
Заключение. Выбор ибрутиниба для лечения ХЛЛ у па-
циентов 60 лет и старше из групп высокого и очень высо-
кого риска является оптимальным. Это подтверждается 
удобством формы препарата в виде капсул для приема 
внутрь, высокой эффективностью, отсутствием синдро-
ма лизиса опухоли, удовлетворительной переносимо-
стью и приемлемым профилем токсичности.
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ABSTRACT
Aim. To assess the effi  cacy and tolerability of ibrutinib in 
chronic lymphocytic leukemia (CLL) therapy for high- and 
very-high-risk patients over 60 years of age.
Materials & Methods. The study enrolled 18 CLL patients 
aged 60 and older. The patients were stratifi ed by age: 
group 1 included 10 patients aged 60–70 years (median age 
64.5 years) and group 2 included 8 patients aged ≥ 71 years 
(median age 75.8 years); there was equal number of men 
and women. All patients were subjected to molecular gene-
tic analysis to identify poor prognosis factors and determine 
the IGHV gene mutation status. The cytogenetic analysis re-
vealed karyotypic abnormalities including 17p deletion in 3 
female patients aged 60, 66, and 77 years, respectively. All 
the patients had CLL without mutation in IGHV genes. They 
received ibrutinib 420 mg/day per os as fi rst- and se cond-
line therapies.
Results. All patients showed aggravated comorbidity. The 
median follow-up was 28 months (range 18–42 months) in 
age group 1 and 46 months (range 12–78 months) in group 2. 
In group 1, a complete remission in 2 patients with del(17p) 
and a partial remission (PR) in 3 patients were achieved. PR 
with lymphocytosis was reported in the rest of 5 patients 
treated with ibrutinib for 12 months. In group 2, PR with the 
management of autoimmune complications in 5 out of 8 pa-
tients and PR with lymphocytosis in 3 patients were report-
ed. The drug was well tolerated in both groups. No signs 
of severe hematological toxicity were observed in either of 
them.
Conclusion. The choice of ibrutinib for high- and very-high-
risk CLL patients aged 60 and older appeared to be optimal. 
This is also proved by the ease of administration of oral cap-
sules, high effi  cacy, absence of tumor lysis syndrome, good 
tolerability, and acceptable toxicity profi le.
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ВВЕДЕНИЕ

Большую часть от общего числа пациентов с хрони-
ческим лимфоцитарным лейкозом (ХЛЛ) составляют 
лица старше 60 лет. В 30 % случаев начальные стадии 
заболевания характеризуются медленно прогресси-
рующим течением и назначения противоопухолевой 
терапии не требуется. При этом продолжительность 
жизни этой категории больных ХЛЛ сопоставима с об-
щепопуляционной. Показания к противоопухолевой 
терапии возникают только при наличии признаков 
прогрессирования болезни (таких, как массивная 
лимфаденопатия и/или спленомегалия, конститу-
циональные симптомы, быстрое увеличение лимфо-
цитоза в крови, признаки недостаточности костного 
мозга, наличие аутоиммунных осложнений).

Выявление маркеров неблагоприятного прогноза, 
таких как делеции del(17p)/del(11q) или мутаци и в 
гене TP53, позволяет отнести пациентов к группе высо-
кого или очень высокого риска [1, 2]. Однако даже при 
обнаруж ении нарушений кариотипа и/или мутаций в 
генах, кодирующих вариабельные регионы тяжелых 
цепей иммуноглобулинов (IGHV), на начальных стадиях 
течения ХЛЛ при отсутс  твии отч етливых симптомов 
прогрессирования терапия не назначается. Преждевре-
менное начало лечения, особенно у пациентов старше 
60 лет, может способствовать появлению рефрактер-
ного клона опухолевых клеток [3].

У пациентов пожилого возраста из-за снижения 
функционального состояния органов и систем, на-
личия сопутствующих заболеваний возникают неко-
торые сложности  при определении тактики лечения. 
Сопутствующие заболевания оказывают неблагопри-
ятное влияние на показатели общей выживаемости 
и приводят к большей частоте осложнений на фоне 
иммунохимиотерапии [4]. Таким образом, цели проти-
воопухолевого лечения ХЛЛ определяются не только 
характером течения болезни и возрастом пациентов, 
но и наличием сопутствующих заболеваний [5].

При ХЛЛ стремление к достижению полной ре-
миссии (ПР) с эрадикацией минимальной остаточной 
болезни у пациентов старше 60 лет не всегда является 

уместным, поскольку такой подход не приводит к увели-
чению продолжительности жизни. Цель терапии ХЛЛ у 
пациентов пожилого и старческого возраста с наличием 
сопутствующих заболеваний заключается в достижении 
эффективного контроля над опухолью, что позволяет 
избежать неоправданной токсичности [6]. У пациентов 
старческого возраста с признаками органной недоста-
точности возможно паллиативное лечение [7, 8].

При наличии показаний к началу терапии ХЛЛ 
в группе пациентов с высоким риском наиболее 
эффективным считается назначение таргетных лекар-
ственных препаратов из группы ингибиторов тиро-
зинкиназы Брутона (BTK) [9]. Ибрутиниб — блокатор 
BTK, зарегистрирован для терапии в первой линии у 
больных с делецией 17p/мутацией в гене TP53, а также 
при рефрактерном течении ХЛЛ [10]. Отсутствие миело-
токсичности, в т. ч. кумулятивной, позволяет применять 
этот препарат длительно даже у пожилых пациентов.

С 2004 г. с целью разработать новые методы и 
схемы лечения ХЛЛ проводились клинические иссле-
дования, в которых пациенты распределялись в группы 
с учетом возраста и коморбидного статуса [6]. В ряде 
клинических исследований (PCYC-1102-CA, RESONATE-2, 
ALLIANCE, ILLUMINATE) была показана эффективность 
и относительная безопасность ибрутиниба в режиме 
монотерапии и в сочетании с моноклональными анти- 
CD20-антителами у пациентов пожилого возраста [11, 
12]. В собственных публикациях мы ранее описывали 
сравнительную эффективность ибрутиниба в первой 
линии терапии у пациентов из группы высокого риска, 
а также во второй и третьей линиях при рефрактерном 
течении ХЛЛ. В настоящей работе мы приводим соб-
ственные сравнительные данные по эффективности 
ибрутиниба у пациентов в возрасте старше 60 лет.

Цель настоящего исследования — оценить эффек-
тивность и переносимость ибрутиниба у больных ХЛЛ 
старше 60 лет из групп высокого и очень высокого риска.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В исследование включено 18 пациентов с ХЛЛ в 
возрасте 60 лет и старше. Диагноз поставлен на осно-
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вании физикального исследования, цитологического 
исследования крови (лейкоцитоз с абсолютным лим-
фоцитозом, клетки лейколиза), данных миелограммы 
(лимфоидная пролиферация), иммунофенотипиро-
вания лимфоцитов периферической крови  и/или  
костного мозга. У всех пациентов подтвержден 
В-клеточный вариант ХЛЛ. При КТ органов грудной 
клетки определялись признаки системного пора-
жения лимфатических узлов в средостении, корнях 
легких. При УЗИ/КТ органов брюшной полости и 
забрюшинного пространства отмечались гепатоспле-
номегалия, системное увеличение внутрибрюшных и 
забрюшинных лимфатических узлов. Всем больным 
проводились молекулярные и цитогенетические 
исследования с целью подтвердить или исключить 
наличие del(17p)/del(11q) либо мутаций в гене TP53, 
а также определить мутационный статус IGHV-генов.

В соответствии с возрастными критериями 
пациенты распределены в две группы. В 1-ю группу 
включено 10 больных (4 женщины и 6 мужчин) в воз-
расте 60–70 лет, во 2-ю — 8 (3 мужчины и 5 женщин) 
в возрасте 71 год и старше. По результатам цитоге-
нетического исследования del(17p) обнаружена у 
3 женщин в возрасте 60, 66 и 77 лет соответственно. 
У всех пациентов имел место немутантный вариант 
ХЛЛ по IGHV-генам. В соответствии с критериями 
международного прогностического индекса (CLL-IPI), 
разработанного для ХЛЛ, 3 больных с del(17p) по 
сумме баллов 7–10 отнесены к группе с очень высоким 
риском прогрессирования, а 15 пациентов по сумме 
баллов 4–6 составили группу с высоким риском [13, 
14].

Все больные из 1-й группы получали ибрутиниб 
в дозе 420 мг/сут внутрь в качестве терапии первой 
линии. Во 2-й возрастной группе 4 из 8 больных ранее 
получали лечение по схемам FCR, BR. Достигнута лишь 
частичная ремиссия (ЧР), отмечалось быстрое про-
грессирование болезни в среднем через 8 мес. после 
прекращения лечения. Пациенты 2-й группы также 
получали ибрутиниб в стандартной дозе 420 мг/сут 
внутрь в качестве первой (n = 4) и второй (n = 4) линий 
терапии.

Эффективность терапии оценивали по двум 
группам параметров (группа А — конституциональные 
симптомы и масса опухоли, группа В — кроветво-
рение). Констатировали ПР, ЧР, ЧР с лимфоцитозом, 
стабилизацию и прогрессирование заболевания [2]. 
Кроме того, фиксировали возможные побочные эф-
фекты и осложнения, возникающие на фоне приема 
ибрутиниба. Профиль токсичности оценивали в соот-
ветствии с общими терминологическими критериями 
нежелательных явлений Национального института 
рака США (CTCAE v.5.0). Терапия временно прекраща-
лась при развитии инфекционных осложнений или 
тяжелой гематологической токсичности.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Анализ эффективности

Согласно существующим системам стадирования 
ХЛЛ, все 10 пациентов в возрасте до 70 лет со II ста-
дией по Rai/стадией B по Binet отнесены к группе 

промежуточного риска в соответствии с критериями 
CLL-IPI. В возрасте 71 год и старше 3 пациента по 
сумме баллов имели высокий риск (стадия III по Rai, 
стадия C по Binet), а 5 — промежуточный риск в соот-
ветствии с критериями CLL-IPI.

Все пациенты 1-й возрастной группы получали 
ибрутиниб в качестве первой линии терапии: с фев-
раля 2020 г. (n = 2), с сентября 2021 г. (n = 3) и с января 
2022 г. (n = 5).

Во 2-й группе 4 пациентам в качестве первой 
линии назначалась иммунохимиотерапия по схемам 
FCR, BR (6–8 циклов) в среднем через 3,5–4 года 
после постановки диагноза ХЛЛ на ранних стадиях 
болезни. Флударабин-содержащие циклы иммунохи-
миотерапии сопровождались выраженной миелоток-
сичностью, длительной нейтропенией, вторичным 
иммунодефицитным состоянием и инфекционными 
осложнениями. Достигнута только ЧР. Медиана вре-
мени до прогрессирования составила 8 мес. (диапазон 
6–14 мес.). У 3 больных отмечались аутоиммунные 
осложнения в виде аутоиммунной гемолитической 
анемии (АИГА) с частыми гемолитическими кризами, 
которые купировались введением ритуксимаба и 
пульс-терапией метилпреднизолоном. В связи с 
резистентным течением ХЛЛ, отсутствием контроля 
над опухолью, частыми осложнениями и старческим 
возрастом пациенты из возрастной категории 71 год 
и старше также отнесены к группе высокого риска. 
По жизненным показаниям у этой категории больных 
ХЛЛ назначался ибрутиниб в стандартной дозе 420 мг/
сут внутрь в качестве второй линии терапии. Во 2-й 
возрастной группе 3 пациента получали ибрутиниб в 
течение 6,5 года (с января 2017 г.), 2 — в течение 4 лет, 
3 — в течение 1 года.

Все пациенты имели отягощенный коморбидный 
статус. Наиболее часто в качестве сопутствующих 
отмечались заболевания сердечно-сосудистой си-
стемы (ишемическая болезнь сердца, стенокардия 
напряжения, гипертоническая болезнь), опорно-дви-
гательного аппарата (остеохондроз позвоночника, 
остеоартроз), гепатобилиарной системы и ЖКТ 
(хронический холецистит, хронический панкреатит, 
гастрит). Реже выявлялись заболевания мочевыде-
лительной системы (мочекаменная болезнь, хрони-
ческий пиелонефрит), дисциркуляторная энцефало-
патия смешанного генеза, а также вторые солидные 
злокачественные опухоли (табл. 1).

У 1 пациента 68 лет из 1-й группы ранее диагно-
стированы опухоли щитовидной железы после хирур-
гического лечения в 2016 г. и предстательной железы 
после комбинированного лечения в 2021 г. У пациента 
79 лет из 2-й группы подтверждена меланома кожи 
лобной области с изъязвлением после хирургиче-
ского лечения в марте 2023 г. Терапия ибрутинибом у 
этих больных проводилась в стандартной дозировке, 
переносимость удовлетворительная.

Частота сопутствующих заболеваний в исследу-
емых группах пациентов была сопоставимой.

В ходе динамического наблюдения за больными 
на фоне приема ибрутиниба отмечалась положи-
тельная клинико-лабораторная динамика в обеих 
группах. У всех пациентов сократились в размере 
периферические лимфатические узлы, нормализова-
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Таблица 1. Частота сопутствующих заболеваний у больных ХЛЛ 
старше 60 лет (n = 18)

Заболевание

Число пациентов

1-я группа 

(60–70 лет, 

n = 10)

2-я группа 

(71–77 лет, 

n = 8)

Гипертоническая болезнь 6 5
ИБС, стенокардия напряжения 2 1
Остеохондроз позвоночника 3 2
Остеоартроз крупных суставов 6 6
ДЭП смешанного генеза 2 1
Хронический гастрит 6 7
Хронический холецистит 4 3
Хронический панкреатит 2 3
Хронический пиелонефрит 3 2
Мочекаменная болезнь 1 —
Рак предстательной железы 1 —
Рак щитовидной железы 1 —
Меланома кожи лобной области — 1
ИБС — ишемическая болезнь сердца; ДЭП — дисциркуляторная 
энцефалопатия; ХЛЛ — хронический лимфолейкоз.

Таблица 2. Побочные эффекты в период приема ибрутиниба 
у больных ХЛЛ старше 60 лет

Побочный эффект

Число пациентов

1-я группа 

(n = 10)

2-я группа 

(n = 8)

Геморрагический кожный синдром — 2
ОРВИ 5 7
Инфекция, вызванная HSV 1-го типа — 2
Хронический бронхит — 1
Фарингит — 2
АИГА — 3
Аллергические проявления (дерматит) 1 —
Диарея 1 1
HSV — вирус простого герпеса; АИГА — аутоиммунная гемолитическая 
анемия; ХЛЛ — хронический лимфолейкоз.

лись размеры селезенки и печени. У пациентов 1-й 
группы снижение и нормализация уровня лейкоцитов 
в гемограмме отмечались значительно раньше (через 
2–3 мес. от начала терапии). У пациентов 2-й группы 
с резистентным течением ХЛЛ число лейкоцитов в 
среднем нормализовалось через 5–6 мес. от начала 
приема ибрутиниба.

Медиана наблюдения в 1-й возрастной группе со-
ставила 28 мес. (диапазон 18–42 мес.). У 2 пациентов 
с del(17p) достигнута ПР, у 3 — ЧР; у 5 пациентов, 
получавших ибрутиниб в течение 12 мес., зарегистри-
рована ЧР с лимфоцитозом.

Медиана наблюдения во 2-й группе составила 
46 мес. (диапазон 12–78 мес.). Ни у одного из них про-
грессирования заболевания не отмечено, все больные 
ко времени анализа оставались под наблюдением. 
У 5 пациентов достигнута ЧР, купированы аутоим-
мунные осложнения. У 3 больных зарегистрирована 
ЧР с лимфоцитозом. Транзиторный лимфоцитоз 
является частым проявлением на фоне приема ибру-
тиниба в течение 1-го года лечения и не ограничивает 
его продолжение.

Анализ безопасности

Переносимость ибрутиниба в обеих группах 
пациентов была удовлетворительной. У некоторых 
больных отмечались инфекционные осложнения 
преимущественно вирусного генеза (ОРВИ, герпес-
вирусная инфекция 1-го типа), которые не требо-
вали отмены препарата или редукции его дозы 
(табл. 2). Инфекции верхних дыхательных путей 
(фарингит, бронхит) диагностировались редко. 
Перечисленные осложнения купировались приемом 
антибактериальных или противовирусных пре-
паратов. В 1-й возрастной группе инфекционные 
осложнения фиксировались значительно реже, чем 
у пациентов с первично-рефрактерным течением 
ХЛЛ (2-я группа).

У 1 пациентки из 1-й группы в начале приема 
ибрутиниба зафиксированы проявления аллерги-
ческого дерматита, которые регрессировали при 
кратковременной редукции дозы препарата. В даль-
нейшем подобные симптомы не повторялись, прием 
препарата продолжался в полной дозе.

У 3 пациентов 2-й группы отмечались аутоим-
мунные осложнения в дебюте заболевания. За время 
наблюдения и терапии ибрутинибом имел место 
однократный эпизод АИГА у 1 пациента, который 
был купирован ритуксимабом и пульс-терапией 
метилпреднизолоном. У больных 1-й группы аутоим-
мунные гемолитические осложнения не выявлены. 
Сердечно-сосудистых осложнений за весь период 
наблюдения и лечения не зафиксировано в обеих 
группах.

На фоне приема ибрутиниба у 2 больных 2-й 
группы однократно отмечался эпизод геморраги-
ческих высыпаний на коже при числе тромбоцитов 
50 × 109/л, который был купирован приемом этамзи-
лата и транексамовой кислоты. Признаков тяжелой 
гематологической токсичности не наблюдалось ни в 
одной из исследуемых групп.

Заслуживает интереса следующее клиническое на-
блюдение В-ХЛЛ у пациента с двумя последовательно 
диагностированными вторыми злокачественными 
солидными опухолями в анамнезе.

Клиническое наблюдение

Пациент, 68 лет, наблюдался у онколога с 2016 г. 
по поводу рака щитовидной железы. Тиреоидэк-
томия с центральной лимфодиссекцией выполнена 
24.08.2016 г. В 2021 г. диагностирована вторая зло-
качественная опухоль — рак предстательной железы 
T2N0M0. Проведено комплексное лечение: ради-
кальная простатэктомия, тазовая лимфаденэктомия с 
двух сторон (18.06.2021 г.); гормонотерапия; лучевая 
терапия на ложе предстательной железы и зоны 
регионарного лимфооттока. Ко времени диагностики 
ХЛЛ лечения по поводу злокачественных опухолей не 
получал.

С марта 2021 г. появились симптомы интокси-
кации (общая слабость, потливость, лихорадка) и от-
мечалось увеличение подмышечных лимфатических 
узлов. При плановом обследовании по поводу опухоли 
предстательной железы выявлены изменения в 
крови в виде анемии легкой степени (гемоглобин 
108 г/л), умеренного лейкоцитоза с абсолютным 



41ht tp : / /b lood journa l . ru /  Лечение больных ХЛЛ старше 60 лет

Рис. 3. Динамика числа лейкоцитов и лимфоцитов в крови на 
фоне приема ибрутиниба у того же больного

Fig. 3. Blood leucocyte and lymphocyte dynamics on ibrutinib thera-
py in the same patient
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Рис.  1. Динамика концентрации гемоглобина на фоне приема 
и брутиниба у больного ХЛЛ 68 лет из группы высокого риска 
по системе CLL-IPI

Fig. 1. Hemoglobin dynamics in a CLL-IPI high-risk patient aged 68 
years on ibrutinib therapy

Рис. 2. Динамика числа тромбоцитов в крови на фоне приема 
ибрутиниба у того же больного

Fig. 2. Blood platelet dynamics on ibrutinib therapy in the same pa-
tient
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лимфоцитозом (лейкоциты 31,5 × 109/л, лимфоциты 
66 %), числа тромбоцитов 190 × 109/л, СОЭ 9 мм/ч. 
Миелограмма от 16.06.2021 г.: пунктат костного мозга 
умеренно клеточный, лимфоциты составляют 74 %.

Выполнена биопсия аксиллярного лимфатиче-
ского узла 30.03.2022 г. Гистологическая картина и 
иммунофенотип соответствуют В-ХЛЛ (опухоль поло-
жительная по CD20, CD5, dcl-2, CD23; отрицательная 
по CD10, CD3).

Результаты ПЭТ-КТ от 29.04.2022 г.: щитовидная 
железа удалена, в ложе железы без очагов фиксации 
фтордезоксиглюкозы (ФДГ); в динамике увеличение 
количества множественных яремных и подчелюстных 
лимфатических узлов до 15 мм в диаметре; аксил-
лярные и медиастинальные лимфатические узлы с 
обеих сторон увеличены; селезенка увеличена в длин-
нике до 190 мм; увеличение лимфатических узлов 
брюшной полости и забрюшинного пространства до 
11 мм с фоновой фиксацией ФДГ.

Мутационный статус IGHV-генов от 17.05.2022 г.: 
гомология с герминальным геном вариабельного 
региона тяжелой цепи иммуноглобулинов составляет 
не менее 98 % (немутантный вариант В-ХЛЛ). Иссле-

дование FISH с ДНК-зондами от 18.05.2022 г.: делеция 
17p13/мутация в гене TP53 не выявлены.

Клинический диагноз: В-клеточный ХЛЛ, стадия 
В (Binet), II (Rai) с вовлечением периферических, вну-
тригрудных, внутри- и забрюшинных лимфатических 
узлов, печени и селезенки. Группа высокого риска 
(немутантный вариант IGHV-генов). Отмечалось бы-
строе прогрессирование опухоли. В анализе крови от 
21.05.2022 г.: гемоглобин 103 г/л, гиперлейкоцитоз с 
абсолютным лимфоцитозом (лейкоциты 147,6 × 109/л, 
лимфоциты 100 %), тромбоциты 160 × 109/л, СОЭ 
4 мм/ч.

Учитывая коморбидный статус пациента, пожилой 
возраст (68 лет), а также факторы неблагоприятного 
прогноза ХЛЛ в виде немутантного варианта болезни 
по IGHV-генам, в качестве терапии первой линии 
назначен ибрутиниб в стандартной дозе 420 мг/сут. 
Лечение начато 22.05.2022 г.

Через полгода  от начала приема ибрутиниба 
достигнуто существенное сокращение размеров пери-
ферических лимфатических узлов; печень и селезенка 
нормальных размеров.

Динамика показателей гемог раммы в течение 
1 года приема ибрутиниба отражена на рис. 1–3.

Число тромбоцитов на фоне лечения ибрути-
нибом в течение 9 мес. оставалось в пределах нор-
мальных значений. Дважды при уровне тромбоцитов 
140 × 109/л имел место геморрагический синдром в 
виде кожной сыпи. За 9 мес. наблюдения больного в 
период приема ибрутиниба число лейкоцитов сни-
жалось постепенно; наибольший пик снижения отме-
чался в течение 4 мес. от начала приема ибрутиниба 
(содержание лейкоцитов уменьшилось практически 
в 4 раза — со 147,6 до 42,6 × 109/л). Ко времени ана-
лиза данных наблюдался умеренный лейкоцитоз 
(29,8 × 109/л). Сохранялся лимфоцитоз, не ограничи-
вавший продолжение терапии ибрутинибом.

За весь период наблюдения в течение 9 мес. 
показатели красной крови оставались в пределах 
нормальных значений.

Переносимость препарата удовлетворительная, 
проявлений гематологической токсичности не отме-
чалось. Прием ибрутиниба продолжен.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Ибрутиниб демонстрирует высокую эффективность, 
удовлетворительную переносимость и низкую 
степень токсичности при лечении ХЛЛ у пациентов 
старше 60 лет из групп высокого и очень высокого 
риска по системе CLL-IPI. У пациентов в возрасте 
60–70 лет отмечается более быстрый положительный 
клинико-гематологический эффект по сравнению с 
больными ХЛЛ в возрасте 71 год и старше, получав-
шими ибрутиниб во второй линии терапии.

Применение ибрутиниба у пациентов 60 лет и 
старше в первой линии терапии позволяет эффек-
тивно снижать вероятность прогрессирования ХЛЛ, 
что особенно важно в группе очень высокого риска 
с делецией 17p, немутантным вариантом ХЛЛ по 
IGHV-генам. Применение ибрутиниба в качестве 
терапии второй линии позволяет преодолеть рези-
стентное течение ХЛЛ, не ухудшая качество жизни 
пожилых пациентов.
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