PRIMER BOLNICE S PRIMARNIM
MEDIASTINALNIM LIMFOMOM B

34-letna bolnica je imela januarja 2021 diagnosticiran primarni
mediastinalni limfom B (PMBL) stadija IVBX, IPI 3. Zdravljena je bila s 6
cikli R-DA-EPOCH do maja 2021, doseZena je bila popolna remisija. R-
DA-EPOCH je eden od rezimov, ki pri PMBL glede na smernice ESMO
(1) prihaja v postev v prvem redu zdravljenja. Gre za bolj intenziven
rezim kot sicer pogosteje uporabljeni R-CHOP, ki je prav tako mozZen v
1. redu zdravljenja. Konsolidacijsko obsevanje mediastinuma v primeru
popolnega metabolnega odziva po R-DA-EPOCH ni potrebno.
Novembra 2021 je imela prvo ponovitev, zato je bila nacrtovana
avtologna presaditev krvotvornih mati¢nih celic (PKMC). Ponovitev
PMBL je manj pogosta kot pri difuznem velikocelic(nem limfomu B
(DVCBL) in povezana s slabo prognozo. Avtologna PKMC je pri bolnikih,
ki so je zmozni, standardni 2. red zdravljenja, kot 1. red pa ni indicirana
niti v primeru negativnih prognosti¢nih dejavnikov. Ker je imela bolnica
januarja 2022 po 3 ciklih R-DHAP progres, avtologna PKMC ni bila
izvedena.

Kot terapija 3. reda je bila nartovana terapija s celicami CAR-T. CAR-T
pomeni velik korak naprej v zdravljenju limfomov nasploh, saj omogoca
ozdravitev bolnikov po veC predhodnih redih zdravljenja. V Studiji
TRANSCEND-001 je bilo vklju€enih 269 bolnikov z velikoceli€nimi B
limfomi, od katerih jih je 97 % imelo vsaj 2 liniji predhodnega zdravljenja.
Vsaj delni odziv s CAR-T terapijo “Lisocel” je bil dosezen v 73 %, popoln
odziv pa v 53 %. NajpogostejSa nezelena ucinka gradusa 3 ali ve€ sta
je 7 doseglo kompletno remisijo. V podobni Studiji sta od 5 bolnikov s
PMBL 2 dosegla kompletno remisijo s trajanjem odziva ve¢ kot 3 in 6 let
(2,3). Bolnica je do CAR-T premostitveno prejela 1 cikel brentuksimab-
vedotina in 2 cikla R-IGEV. CAR-T terapijo “Tisacel’ je prejela marca
2022.

Maja 2022 je nato priSlo do progresa, zato je bila naCrtovana alogeni¢na
PKMC. V retrospektivni Studiji je Le Calvez s kolegi analiziral 33 bolnikov
s PMBL po alogeni¢ni PKMC, ki so imeli pred PKMC mediano 3 linije
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zdravljenja. 2-letno preZivetje je bilo 48 %, po 4 letih pa je bila Ziva tretjina
pacientov (4). Pri bolnici je Se pred izvedbo PKMC po 2 ciklih terapije 4.
reda CBVPP junija 2022 priSlo do progresa. Uvedena je bila terapija
polatuzumab-bendamustin-venetoklaks, s €¢imer je bil septembra 2022
po 3 ciklih doseZen popoln odziv, zato je bila novembra 2022 izvedena
nesorodna alogeni¢na PKMC.

Februarja 2023 je priSlo do nove ponovitve. Kot zdravljenje so bila
znizana imunosupresivna zdravila in uveden 6. red v kombinaciji
brentuksimab-vedotin in nivolumab. Uc¢inkovitost tega rezima je
dokazala Studija Checkmate-436, ki je vkljuCevala 30 pacientov s PMBL
po avtologni PKMC ali vsaj 2 redoma sistemskega zdravljenja. Vklju€eni
so terapijo prejemali 3 tedne do progresa bolezni ali nesprejemljive
toksiénosti. Bidija je pokazala uginkovitost tega zdravljenja, saj je 73 %
vklju€enih doseglo vsaj delni odziv, 43 % popolno remisijo, 2-letno
prezivetje pa je bilo 75-%.

Po 5. ciklu terapije brentuksimab-vedotin je priSlo do ve¢ avtoimunskih
zapletov. Pojavili so se tiroiditis, imunska trombocitopenija, avtoimunska
hemoliticna anemija in hemofagocitni sindrom. Uveden je bil
deksametazon po protokolu za hemofagocitni sindrom in tocilizumab, po
¢emer je priSlo do izboljSanja stanja. V Studiji Checkmate-436 je imelo
53 % bolnikov z zdravljenjem povezane neZelene ucinke gradusa 3 ali
4, od katerih je bila najpogostejSa nevtropenija, pogosta pa je bila tudi
trombocitopenija.

Na zadnjem PET-CT novembra 2023 ima bolnica popolno remisijo, ob
zadnji kontroli januarja 2024 pa je prisotna nevtropenija in
trombocitopenija.
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