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Venetoklax s rituximabem vede u pacientů s relabovanou nebo refrakterní CLL 
k lepším výsledkům ve srovnání s bendamustinem a rituximabem – výsledky 
předem plánované interim analýzy randomizované studie fáze 3 MURANO

Venetoklax je perorálním selektivním inhibitorem 
antiapoptotického proteinu Bcl-2, který je nejčastěji 
využíván v léčbě nemocných s chronickou lymfocytární 
leukemií (CLL) po selhání či nevhodnosti léčby inhibi-
torem B-buněčného receptoru (ibrutinib či idelalisib). 
Pilotní studie fáze Ib (Seymour et al., Lancet Oncol 2017) 
prokázala, že kombinace venetoklaxu s rituximabem 
(VR) je účinná a  má přijatelný bezpečnostní profil 
u  relabované či refrakterní chronické lymfocytární 
leukemie (R/R CLL). V rámci kongresu ASH 2017 byly 
zveřejněny výsledky prospektivní multicentrické ran-
domizované studie fáze III (Murano), která porovnávala 
bendamustin + rituximab (BR) s venetoklaxem + rituxi-
mab (VR) u 389 nemocných s R/R CLL. Při mediánu sle-
dování 23,8 měsíců byl významný rozdíl mezi léčebnými 
rameny ve prospěch VR (venetoklax do progrese či ne-
přijatelné toxicity, maximálně 24 měsíců). Oproti che-
moimunoterapii BR (bendamustin v dávce 70 mg/m2,  
rituximab v běžném dávkování pro CLL) bylo podává-
ní režimu VR spojeno s  delším obdobím do progrese 
(HR = 0,17; 95% KI 0,11–0,25; p < 0,0001) – obrázek 1, 
a prodloužením přežití (HR 0,48; 95 % KI 0,25–0,90). 
Eradikace minimální reziduální choroby bylo dosaženo 
převáženě u nemocných při léčbě VR (83,5 % vs. 23,1%; 
95% KI 52,3–68,6%). Léčba VR byla spojena s  vyšším 
výskytem závažné neutropenie (57,7 v rameni s VR vs. 
38,8 % v rameni s BR), ale to se nepromítlo do častějších 
infekčních komplikací. Výskyt klinicky významného 
syndromu z nádorového rozpadu (TLS) byl velmi nízký 
(1 případ v každém z léčebných ramen). 

Obr. 1. Období do progrese

Závěr: Primární analýza studie Murano, první studie 
fáze 3 s venetoklaxem u nemocných s R/R CLL, prokázala 
významné prodloužení období do progrese, zlepšení celko-
vého přežití a léčebné odpovědi ve srovnání se standardní 
chemoimunoterapií BR. Kombinace venetoklax + rituxi-
mabem, tedy léčba bez klasických cytostatik, má potenciál 
se stát léčebným standardem pro nemocné s relabovanou 
či refrakterní chronickou lymfocytární leukémií.  
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