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A többszörösen relabált vagy refrakter, agresszív B-
sejtes non-Hodgkin limfóma kezelésében jelenleg is
kielégítetlen egészségügyi szükséglet mutatkozik, rész-
ben az antraciklinek által indukált, kumulált, dózisfüggő
károsodással kapcsolatos progresszív miokardiális toxi-
citás miatt. Az új citotoxikus aza-antracéndion pixantron
az egyetlen EMA engedéllyel is rendelkező terápiás lehe-
tőség az említett indikációban, mely fázis III-as, rando-
mizált, aktív kontrollos klinikai vizsgálatban bizonyította
hatásosságát és biztonságosságát monoterápiaként,
valamint a doxorubicinhez és a mitoxantronhoz képest
csak minimális kardiotoxicitást mutatott. Jelen tanul-
mány célja a pixantron bemutatása és a terápia helyének
meghatározása a hazai klinikai gyakorlatban.

The treatment of patients with multiple relapsed or
refractory aggressive non-Hodgkin B-cell lymphoma still
remains an unmet clinical need given the progressive
myocardial toxicity related to the cumulative, dose-
dependent damage induced by anthracyclines. The
novel cytotoxic aza-anthracenedione pixantrone is the
only therapeutic possibility with EMA authorization in the
just-mentioned indication which has proved its efficacy
and safety in a phase III randomized, active-controlled
clinical trial as monotherapy and showed minimal car -
diotoxicity compared to doxorubicin and mitoxantrone.
The aim of our study is to present pixantrone and to
determine its place in Hungarian clinical practice.

BEVEZETÉS

A limfómák kezelése az elmúlt évtizedben elsősorban az
új célzott vagy immunterápiák megjelenésének köszönhe-
tően soha nem látott fejlődésen ment keresztül [1]. Az agresz-
szív B-sejtes non-Hodgkin limfóma (NHL) standard kemote-
rápiás protokolljává – néhány kivételtől eltekintve – a monok-
lonális anti-CD20 antitest rituximab és CHOP (ciklofoszfamid,
doxorubicin, vinkrisztin, prednizolon) kombinációja vált [2]. A
többszörösen relabált vagy refrakter betegek terápiás lehe-
tőségei azonban korlátozottak. E nehezen kezelhető beteg-
csoport számára továbbra is kielégítetlen egészségügyi szük-
séglet mutatkozik. Ez részben az antraciklinek által indukált,
kumulált, dózisfüggő károsodással kapcsolatos progresszív
miokardiális toxicitás kialakulása miatt komoly döntési feladat
elé állítja a terápiát tervező szakorvosokat [3]. Bár a citosz-

tatikumok terén a fejlődés üteme lassabb volt a célzott vagy
immunterápiákhoz képest, az utóbbi néhány évben egy tel-
jesen új, antraciklin-analóg hatású szer jelent meg, a pixant-
ron, mely több klinikai vizsgálatban is hatásosnak és jól tole-
rálhatónak bizonyult a relabált vagy refrakter, agresszív B-
sejtes NHL-es betegeknél [1]. Ebben a tanulmányban ismer-
tetjük a pixantron hatásosságára és biztonságosságára
vonatkozó eredményeket az említett betegcsoportban, vala-
mint meghatározzuk a készítmény helyét a hazai klinikai gya-
korlatban.

EPIDEMIOLÓGIAI HÁTTÉR

A non-Hodgkin limfómák heterogén betegségcsoportot
alkotnak, a betegséget a limfociták abnormális proliferációja
jellemzi. Prognosztikailag két csoportja különíthető el: az
indolens, inkurábilis NHL, valamint az agresszív, gyors prog-
ressziójú, kurábilis limfómák. A kifejezett malignitású limfó-
mák idősebb korban gyakrabban fordulnak elő, a betegek
többsége 50-60 éves. Férfiaknál gyakrabban fordul elő a
betegség, mint nők esetében [4]. A limfómák mintegy egyhar-
madáért az agresszív B-sejtes megjelenés (35%) felelős,
melynek számos alfaja ismert, mint például a köpenysejtes
limfóma, a grade III follikuláris limfóma, a diffúz nagy B-sejtes
limfóma (DLBCL) vagy a Burkitt limfóma. Közülük a DLBCL
előfordulása a leggyakoribb (80%) [2]. Az agresszív B-sejtes
NHL hivatalosan a ritka betegségek közé tartozik [5], inciden-
ciája Magyarországon 5/100 000 lakos/év, azaz évente kb.
500 új eset jelentkezik [2, 6].

AZ AGRESSZÍV B-SEJTES NHL TERÁPIÁJA

A szövettani típus és a kiterjedés meghatározása, illetve
a biológiai és klinikai prognosztikai markerek ismeretében
határozható meg a terápiás stratégia. Alapvető kérdés, hogy
a kezelés kuratív céllal vagy eleve csak palliatív céllal indul
[7]. Az agresszív B-sejtes limfómák első vonalbeli kezelésé-
nek aranystandardja 1990-től a CHOP eljárás volt, ami a ritu-
ximab hozzáadásával a betegek 60-90%-ánál gyógyulást
eredményez [2]. Ha az elsődleges terápiával nem érünk el
teljes remissziót, vagy hosszabb-rövidebb időn belül relap-
szus következik be, mentőkezelést kell alkalmazni. Ekkor a
65 évesnél fiatalabb és viszonylag jó állapotú betegeknél
kuratív céllal középdózisú immun-kemoterápiát (R-DHAP
[rituximab, dexametazon, nagy dózisú citarabin, ciszplatin],
R-IME [rituximab, ifoszfamid, mitoxantron, etopozid] vagy R-
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ICE [rituximab, ifoszfamid, ciklofoszfamid, etopozid]) köve-
tően nagy dózisú kemoterápia (BEAM/BCNU, etopozid, cita-
rabin, melphalan) és autológ őssejt-transzplantáció (SCT)
alkalmazható, 40% körüli gyógyulási eséllyel. A 65 évesnél
idősebbeknél, illetve a fiatalabb, de komorbiditás vagy
gyenge általános állapot miatt transzplantációra nem alkal-
mas betegeknél csak palliatív kezelés jön szóba, az életmi-
nőség szem előtt tartása mellett [6].

Azok a betegek, akik az ismételt mentő kezelés után nem
részesülnek őssejt transzplantációban, vagy a beavatkozás
nem alkalmazható, nem számíthatnak hosszú távú túlélésre.
A meglehetősen rossz prognózis és a terápiás lehetőségek
hiánya miatt a nehezen kezelhető, többszörösen relabált/ref-
rakter betegek ellátásában kielégítetlen egészségügyi szük-
séglet jelentkezik. A salvage terápia megválasztását nehezíti
a megelőző terápiák antraciklin (doxorubicin) tartalma miatt
kialakuló pangásos szívelégtelenségben megnyilvánuló
progresszív miokardiális toxicitás is [8]. Számukra az új terá-
piás lehetőségeket tesztelő klinikai vizsgálatokban való rész-
vétel, illetve palliatív mono- (pl. gemcitabin, etoposid, vagy
pixantron) vagy polikemoterápia (pl. R-GemOx [rituximab,
gemcitabin, oxaliplatin]) javasolható. Jelenleg a pixantron az
egyedüli engedélyezett hatóanyag ebben az indikációban [2].
Magyarországon a pixantron jelenleg még nem támogatott
hatóanyag.

ÚJ TERÁPIÁS LEHETŐSÉG – PIXANTRON

A pixantron farmakodinámiás tulajdonságai, 
hatásmechanizmusa

A pixantron egy citotoxikus aza-antracéndion, mely a
daganatellenes szerek, antraciklinek és rokon vegyületek far-
makoterápiás csoportjába tartozik. Szerkezetét tekintve
hasonlít a már engedélyezett antraciklinekhez (pl. doxorubi-
cin) és antracéndionokhoz (pl. mitoxantron), azonban azok-
kal ellentétben csak enyhén gátolja a topoizomeráz II-t, köz-
vetlenül alkilezi a DNS-t, így stabil DNS-adduktumokat és
kettős-lánc töréseket hozva létre. A pixantron kevésbé hajla-
mos reaktív oxigéngyökök képzésére, a vas megkötésére és
alkohol metabolitok képzésére, mivel a gyűrűs szerkezetbe
beépülő nitrogén heteroatomot tartalmaz, keton-csoportokat
viszont nem [3, 9,]. A pixantron kardiotoxicitása minimális a
doxorubicinhez és a mitoxantronhoz képest [10, 11, 12].

A pixantron alkalmazása

A pixantron monoterápiát 2012 májusában feltételesen
engedélyezte az EMA (European Medicines Agency) a több-
szörösen relabált vagy refrakter agresszív non-Hodgkin B-
sejtes limfómában szenvedő felnőtt betegek harmad-,
negyedvonalú kezelésére. A pixantron-kezelés kedvező hatá-
sát nem állapították meg olyan betegeknél, akiknél ötöd-
vagy magasabb vonalbeli kemoterápiaként alkalmazták [13]. 

A dóziseszkalációs fázis I-es vizsgálatok alapján a pixant-
ron javasolt adagolása só formájában megadva 85 mg/m2

pixantron-dimaleát, mely az alkalmazási előírásban szereplő
50 mg/m2 pixantron bázisnak felel meg. Ez a készítmény
optimális és jól tolerálható dózisa [14, 15]. A pixantront min-
den 28 napos ciklus 1., 8. és 15. napján kaphatják a betegek
maximum hat cikluson keresztül. Az adagot minden ciklus
megkezdése előtt az előző terápiás ciklus óta mért legala-
csonyabb vérsejtszám vagy a maximális toxicitás alapján kell
beállítani. Az adag módosítását és a következő adagok idő-
zítését klinikai megítélés alapján kell meghatározni a mielo-
szupresszió mértéke és időtartama függvényében. A követ-
kező ciklusokban rendszerint a korábbi adag ismételhető, ha
a fehérvérsejtszám és a trombocitaszám visszatért az elfo-
gadható szintre [15].

Klinikai előnyök és biztonságosság

A pixantront preklinikai fázisban szolid tumorokban és
hematológiai megbetegedésekben is vizsgálták. A hatóanyag
főként a hematológia területén mutatott jelentős klinikai előnyt
más ágensekhez képest, alacsonyabb kardiotoxicitás inci-
dencia mellett [10, 11, 16].

A pixantron egykarú fázis II-es vizsgálatát 33 felnőtt, rela-
bált agresszív NHL-ben (főként DLBCL és köpenysejtes lim-
fóma) szenvedő betegen végezték. A legtöbb beteg kezelését
progresszió, valamint nem hematológiai toxicitás miatt füg-
gesztették fel még a maximális ciklusszám elérése előtt. A
vizsgálatban a kardiotoxicitás klinikai jeleit nem figyelték meg,
a gyógyszer ezen előnyének bizonyítása érdekében azonban
a kutatók további klinikai vizsgálatokat javasoltak [17].

A pixantron klinikai hatásosságát a PIX301 fázis III-as,
multicentrikus, nyílt elrendezésű, randomizált, aktív kontrollos
klinikai vizsgálatban is bizonyították, melynek eredményei
alapján a készítmény európai törzskönyvezése megtörtént a
relabált/refrakter, agresszív B-sejtes NHL indikációban [15].
Négy magyarországi centrumból összesen 10 magyar beteg
is részt vett a vizsgálatban. Összesen 140 olyan agresszív
NHL-ás beteget randomizáltak 1:1 arányban két terápiás
karra (kezelési szándék szerinti, ITT populáció), akik két vagy
több korábbi kemoterápiás rezsim után relabáltak. A vizsgá-
latból 5 beteg esett ki a kezelés megkezdése előtt, így a
pixantron karon 68 beteg, a komparátor karon 67 beteg volt
(biztonságossági populáció). A pixantron betegcsoport
pixantron-dimaleát terápiában részesült (85 mg/m2, mely 50
mg/m2 pixantron bázisnak felel meg) intravénásan a 28
napos ciklus 1., 8. és 15. napján, maximum hat cikluson át.
A másik betegcsoport pedig a vizsgáló által választott, mono-
terápiaként alkalmazható kemoterápiás szert (vinorelbin,
oxaliplatin, ifoszfamid, etopozid, mitoxantron, gemcitabin)
kapott az egyes hatóanyagok standard dozírozásának meg-
felelően szintén maximum hat cikluson keresztül. Az agresz-
szív B-sejtes NHL-ben szenvedő betegek (n=126) esetén
szignifikánsan magasabb volt a teljes válaszok (CR) és a
nem igazolt teljes válaszok (CRu) aránya a pixantron karon,
mint a komparátor karon (23,4% vs. 8,1%, p=0,027). A pixant-
ron szignifikánsan, 44%-kal csökkentette a progresszió bekö-
vetkezésének kockázatát a komparátorhoz viszonyítva: a
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progressziómentes túlélés (PFS) rendre 5,7 hónap (95% CI
2,4-6,5) vs. 2,5 hónap (95% CI 1,9-3,5) (HR 0,56; 95% CI
0,38-0,81; p=0,002) volt. A pixantron és a komparátor karra
bevont 70-70 beteg közül rendre 38 (54%) és 39 (56%) beteg
kapott korábban rituximab kezelést, ezen betegpopuláció
eredményei konzisztensek voltak a többi vizsgált populáció
eredményeivel. A pixantron (n=68 fő), illetve komparátor
karon (n=67 fő) a leggyakoribb 3-as és 4-es grádusú mellék-
hatások a következők voltak: neutropénia (41,2% vs. 19,4%),
leukopénia (23,5% vs. 7,5%) és trombocitopénia (11,8% vs.
10,4%) [18].

A PIX301 klinikai vizsgálaton végzett post hoc elemzés a
központi labor által utólagosan konfirmált B-sejtes agresszív
NHL-ben (DLBCL, grade III follikuláris limfóma, transzformá-
lódott indolens limfóma) szenvedő betegek esetén értékelte
a pixantron hatását. A post hoc elemzésben 97 beteg adatait
vizsgálták (50 a pixantron karon, 47 a komparátor karon).
Harmad- és negyedvonalban a pixantron terápia szignifikán-
san hatásosabbnak mutatkozott, mint a komparátor monote-
rápiák, a CR/CRu 23,1% volt a pixantron karon, szemben
5,1%-kal a komparátor karon (p=0,047). A korábban rituxi-
mabbal kezelt betegek esetében a CR/CRu 30,0% volt a
pixantron karon, míg 5,6% a komparátor karon (p=0,093) [19].

A pixantront nem csak monoterápiában vizsgálták,
hanem kombinációs terápiák összetevőjeként is. Agresszív
relabált vagy refrakter NHL esetében a pixantront metilpred-
nizolonnal, ciszplatinnal, és citozin arabinoziddal kombináci-
óban (PSHAP) [20] és relabált agresszív NHL esetében cik-
lofoszfamiddal, vinkrisztinnel és prednizonnal kombinációban
(CPOP) [21] értékelték fázis I/II-es vizsgálatokban. Egy kom-
paratív, nyílt elrendezésű fázis II-es vizsgálatban pedig
korábban nem kezelt DLBCL-es betegek esetében a ciklo-
foszfamid, pixantron, vinkrisztin, prednizon és rituximab
(CPOP-R) kombinációt vizsgálták CHOP-R kombinációval
összehasonlítva [22]. A kombinációs vizsgálatok is alátá-
masztották a pixantron alacsony kardiotoxicitását, hasonlóan
a hatóanyagot monoterápiaként értékelő vizsgálatokkal. A
pixantront rituximabbal kombinációban gemcitabin-rituximab-
bal összevetve egy jelenleg futó, fázis III-as, multicentrikus
randomizált klinikai vizsgálatban is értékelik, melybe de novo
DLBCL-es, indolens limfómából transzfomálódott DLBCL-es
és follikuláris limfóma grade 3-as betegeket vontak be, akik
legalább egy rituximab-tartalmú kemoterápián progrediáltak,
valamint jelenleg alkalmatlanok a mieloablatív kemoterápiára
és őssejt-transzplantációra [23, 24].

Egy-egy refrakter DLBCL-es betegről szóló esettanul-
mányban a pixantron monoterápia hatásosnak mutatkozott
többedvonalú kezelésként autológ őssejt-transzplantáció
előtt [25], valamint allogén őssejt-transzplantáció után [26].
A pixantron hatásos volt a remisszió elérésében mindkét
esetben, miközben mindvégig jól tolerálható maradt.

Nemzetközi ajánlások, irányelvek

A pixantront már különböző nemzetközi irányelvek is tar-
talmazzák, így a terápiás gyakorlatban is egyre elterjedtebb.

A NICE (National Institute for Health and Care Excellence)
értékelésére hivatkozva [27] a non-Hodgkin limfómák terá-
piás útvonalában (NICE Pathways) a pixantron monoterápiát,
mint mentőkezelést tünteti fel a lehetséges terápiás opciók
között azon többszörösen relabált/refrakter agresszív B-sej-
tes NHL-es betegek harmad- vagy negyedvonalas kezelé-
sére, akik korábban részesültek rituximab kezelésben [28]. 

A 2015-ös ESMO (European Society for Medical Onco -
logy) diagnosztikai és terápiás irányelve az agresszív B-sej-
tes limfómák legnagyobb alcsoportjára, a DLBCL-re vonat-
kozóan közli, hogy a relabált vagy refrakter betegek eseté-
ben, akik alkalmasak intenzív kezelésre, salvage terápiaként
rituximab tartalmú kemoterápiás protokoll jön szóba, majd a
válaszadás függvényében autológ őssejt transzplantáció. A
nagy dózisú kemoterápiára nem alkalmas betegek esetén
más salvage protokollok alkalmazhatóak, illetve ezen beteg-
nél preferált a klinikai vizsgálatban való részvétel, ahol új
gyógyszerkészítményeket tesztelnek. Az irányelv említi a
pixantront, mint új antraciklin-szerű szert, mely kevesebb kar-
diotoxicitást mutatott, és hatásosnak bizonyult a többszörö-
sen előkezelt DLBCL-es betegek mentő kezelése során [29].

Az olasz hematológiai társaság (Italian Society of Hema -
tology) társult szervezeteivel, a kísérleti hematológiai és
csontvelő-transzplantációs csoporttal (Società Italiana di
Ematologia Sperimentale, Gruppo Italiano Trapianto di
Midollo Osseo) karöltve szakértői ajánlást fogalmaztak meg
a pixantron optimális alkalmazásával kapcsolatban. A klinikai
előny/kockázat arányát értékelve a pixantron alkalmazása
javasolható a többszörösen relabált vagy refrakter, agresszív
B-sejtes NHL-ás felnőtt betegek kezelésében. A szakértői
panel a PIX301 klinikai vizsgálatban pixantron karon levő
betegeknél ritkán előforduló kardiotoxicitás ellenére ajánlást
fogalmazott meg a betegek szívműködésének periodikus
monitorozására is [30].

A legfrissebb 2016-os NCCN irányelv közvetett állásfog-
lalást tartalmaz, mely szerint a kétszer vagy többször relabált
betegek kezelésében alternatív másodvonalas terápiák ismé-
telhetők (ha a feltételek adottak), vagy palliatív terápiát, BSC-
t ajánl, kiemelve a klinikai vizsgálati részvétel jelentőségét.
Az NCCN arra is kitér, hogy azoknál a betegeknél, akik leg-
alább három egymást követő terápiás vonalban progrediál-
tak, inkább a klinikai vizsgálatban történő részvétel vagy
monoterápia javasolt, ugyanis náluk nem feltétlenül előnyös
a polikemoterápia alkalmazása [31].

A pixantron helye a hazai terápiás gyakorlatban

A szolid tumorok ellátásához képest a hematológia terület
átláthatósága rendkívül korlátozott, a jelenlegi terápiás gya-
korlat feltérképezését számos tényező nehezíti; a hematoló-
gia szakmai protokoll elavult, nincs érvényben levő kemote-
rápiás kézikönyv a területen, valamint a terápiák kódolása is
követhetetlen. Ezek mellett a NEAK (Nemzeti Egészség -
biztosítási Alapkezelő, korábban OEP, Országos Egészség -
biztosítási Pénztár) adattárházából leválogatott adatok alap-
ján az egyes elszámolt fekvőbeteg ellátási események meg-
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nevezéséből nem derülnek ki az alkalmazott rezsim alapvető
sajátosságai (alkalmazott hatóanyagok, dózisok). A pixantron
terápiára potenciálisan alkalmas hazai betegkör meghatáro-
záshoz először a célpopuláció alapvető tulajdonságait
(demográfiai adatok, társbetegségek) és terápiás mintázatait
szükséges megismerni.

Ennek érdekében egy centrum szintű adatelemzés
készült 2016 első negyedévében, melynek keretében az
Egyesített Szent István és Szent László Kórház – Rendelő -
intézet (ESZSZK) betegdokumentációi kerültek áttekintésre
intézeti kutatásetikai bizottsági engedély birtokában. A retros-
pektív elemzés azon betegek 2012. június 1. és 2015. június
1. között keletkezett járó- és/vagy fekvőbeteg adatlapjaira
korlátozódott, akik ebben az időszakban jelentek meg az
intézményben non-Hodgkin limfómával (figyelembe vett, leje-
lentett BNO kódok: C8330-90, C8440-50, C8570, C8590). Az
elemzés során – az adattisztítást követően – összesen 402
olyan beteg járó- és/vagy fekvőbeteg ellátásban keletkezett
dokumentációja került feldolgozásra, akiknél kifejezett malig-
nitású, B-sejtes NHL-t diagnosztizáltak. A betegek legna-
gyobb arányban a diffúz nagy B-sejtes NHL-esek közül kerül-
tek ki (n=286) [32].

A különböző terápiás betegutak áttekintése után tipikus
mintázatokat azonosítottak be, így az adott terápiák vonal-
belisége – szakorvos által validált módon – is megállapítható
volt. A DLBCL-es betegek kezelési algoritmusát alapul véve
a terápiás betegút a következőképpen jellemezhető: ha az
első vonalas terápia közben vagy azt követően relapszus,
refrakter állapot alakul ki, annak függvényében, hogy a beteg
alkalmas-e őssejt-transzplantációra, különböző a kezelési
algoritmus. Ha a beteg alkalmas transzplantációra, akkor az
megtörténik. Ha ezután ismételten relapszus/refrakter állapot
következik be, konszenzus által elfogadott, standard terápia
hiányában klinikai vizsgálatba vonják be a beteget, vagy a
korábban már alkalmazott hatóanyagokat kapja vissza mono-
(pl. mono rituximab), vagy polikemoterápia (pl. R-DHAP, R-
CHOP, R-CVP, R-CHOEP, R-IGEV stb.) részeként. Ha a
beteg nem alkalmas transzplantációra, akkor az általános
állapotától, társbetegségeitől és a megelőző terápiára adott
válasz időtartamától függően kaphat polikemoterápiát (pl.
CVP, CHOP, DHAP, IGEV, miniBEAM, GemOx) vagy mono-
terápiát (pl. bendamusztin). Ezak alapján minden olyan beteg
pixantron terápiára alkalmasnak tekinthető, aki transzplantá-
ción átesett, de kapott további kezelést vagy klinikai vizsgá-
latban vett részt, illetve a nem transzplantált betegek eseté-
ben mindenki releváns betegnek tulajdonítható, aki antracik-
lin tartalmú, vagy platina alapú és/vagy gemcitabin tartalmú
kezelésben részesült már, de a betegsége fennáll. A centrum
szintű elemzés során tehát a betegdokumentációk és a terá-
piás betegutak áttekintésével jól behatárolhatóvá vált a
pixantron terápiára alkalmas betegpopuláció [32].

A pixantron kezelésre alkalmas betegszám becslése

A centrumszintű elemzésben [32] a terápiás betegutak
feltérképezésén keresztül a pixantron terápiára klinikai érte-

lemben vett alkalmasság megállapítható, azonban ezen
eredmények csak limitáltan használhatók fel a kezelésre
alkalmas betegek országos számának meghatározására a
reprezentativitás kérdésessége miatt. A hazai, harmad- vagy
negyedvonalas pixantron terápiába potenciálisan bevonható
betegpopuláció méretét epidemiológiai mutatószámok és
szakirodalmi források segítségével becsülhetjük [2, 6].

Az agresszív B-sejtes limfómák jól reagálnak az elsővo-
nalas standard immunokemoterápiára (R-CHOP), így a bete-
gek gyógyulási és túlélési esélyei (60-90%) kedvezőek [2].
Az 500 fő/éves incidenciából kiindulva az első vonalas relap-
szus után a betegek felénél őssejt-transzplantációval próbál-
koznak, míg a többieknél (kb. 62 fő) másodvonalas kemo -
(immuno)terápia adására kerül sor. Az SCT-t a kondicionáló
kezelésre adott megfelelő válasz esetén (kb. 50%) elvégezve
a betegek 40%-ánál gyógyuláshoz veze. [6]. SCT utáni relap-
szuskor (kb. 19 fő), valamint a kondicionáló kezelésre nem
reagáló betegeknél (kb. 31 fő) harmadvonalas terápia jön
szóba.

Mind a másodvonalas, mind pedig a harmadvonalas terá-
piát követően ismételten bekövetkezhet relapszus (rendre a
betegek 45% és 40%-ánál), amikor már a betegek egyre
kevésbé tolerálják a következő terápiákat. Ennél a nehezen
kezelhető betegpopulációnál jöhet szóba terápiás lehetőség-
ként a pixantron, szigorúan ellenőrizve a betegek általános
állapotát és figyelembe véve a kezelésre való alkalmasságu-
kat is. Így a harmad- vagy negyedvonalban, pixantron mono-
terápiára alkalmas betegszám elvi maximumát nagyjából 50
főre becsülhetjük évente.

ÖSSZEFOGLALÁS

A relabált vagy refrakter, agresszív B-sejtes NHL-es bete-
gek rendkívül rossz prognózissal rendelkeznek, a betegkör
kezelésére vonatkozóan nincs konszenzus által elfogadott,
standard terápia. Az alkalmazott terápiás lehetőségek java-
részt tartalmaznak antraciklineket (pl. doxorubicin, epirubicin)
vagy antracéndionokat (pl. mitoxantron), melyek a terápiás
betegút során pangásos szívelégtelenségben megnyilvánuló
progresszív miokardiális toxicitást okozhatnak. A pixantron
egy új, limfóma-specifikus citotoxikus aza-antracéndion, mely
a már ismert antraciklinekhez és antracéndionokhoz viszo-
nyítva minimális kardiotoxicitást mutatott. A pixantron mono-
terápia hatásosságát és tolerálhatóságát a relabált/refrakter
NHL-es betegek körében a PIX301 nevű fázis III-as, rando-
mizált, multicentrikus, aktív kontrollos klinikai vizsgálatban
igazolták, melynek eredményei alapján adták ki a hatóanyag
feltételes forgalomba hozatali engedélyét. A pixantront mono-
terápia formájában, valamint kombinációs terápiák részeként
is tesztelték agresszív NHL-es betegek körében. A pixantron
tehát összességében azon többszörösen előkezelt agresszív
NHL-es betegpopulációban is nagy biztonsággal alkalmaz-
ható, akik korábban már megkapták az antraciklinek kumu-
latív dózisának jelentős részét. A terápia helye az érintett
betegek terápiás mintázatainak áttekintésével retrospektív
módon egyértelműen megállapítható. A hazai, harmad- vagy
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negyedvonalas pixantron terápiába potenciálisan bevonható
betegpopuláció méretét epidemiológiai mutatószámok és
szakirodalmi források segítségével éves szinten maximálisan
50 főre becsültük.
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viszonylatban is az egyik legna-gyobb

egész ség-gazdaságtani kutatásokra specia lizálódott válla la t,

plan tációs Osztály, egyetemi magántanár. Szakvizsgák: bel-
gyógyászat, klinikai immunológia-allergológia, hematológia,
klinikai onkológia. Tudományos fokoza: Orvos tudomány kan-
didátusa (PhD), Magyar Tudományos Aka démia, Budapest,
Habilitált Doktor (Dr. med. habil.)

Prof. Dr. Vályi-Nagy István munkahe-
lye, beosztása: a Fővá rosi Önkor mány -
zat Egyesített Szent István és Szent
László Kórház-Ren delő  intézet főigaz-
gató, Hematológiai és Őssejt Transz -
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