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Strucné informacie o International Myeloma Foundation

International Myeloma Foundation (IMF) bola zaloZena v roku 1990 a ide o najstarsiu
a najvacsiu charitativnu organizaciu na svete, ktora sa zaobera myelémom. Ma viac
ako 350 000 clenov v 140 krajinach a pomaha pacientom s myelémom, ich rodinnym
prislusnikom a lekarskej komunite. Nadacia ponuka Siroké spektrum programov v
oblastiach vyskumu, vzdelavania, podpory a pravneho poradenstva:

VYSKUM Nadécia ma vo svete veduce postavenie na poli kolaborativneho vyskumu
myelédmu. Podporuje laboratérny vyskum a od roku 1995 uz udelila viac ako 100 grantov
najlepsim z novych aj uznavanych vyskumnikov. Okrem toho zdruzuje celosvetovo
uznavanych odbornikov unikatnym a Uspesnym spoésobom - prostrednictvom
Medzindrodnej pracovnej skupiny pre myelém (IMWG) poprednych svetovych odbornikov.
Téato pracovna skupina publikuje v prestiznych lekarskych odbornych ¢asopisoch, urcuje,
akym smerom sa bude uberat vyskum liekov, vychovava dalsiu generaciu inovativnych
vyskumnikov a zlep3uje kvalitu Zivota prostrednictvom lepsej starostlivosti.

VZDELAVANIE Nadacia organizuje po celom svete seminare zamerané na vzdelavanie
pacientov a ich rodin a workshopy pre zdravotnicke zariadenia aj regiondlne komunity.
Na tychto stretnutiach popredni odbornici a vyskumnici prednasaju najnovsie informacie
o0 myeléme priamo pacientom s myelémom a ich rodinam. Nasa bezplatnd kniznica
obsahuje viac nez 100 publikacii pre pacientov i osetrovatelov, ako aj dalsi zdravotnicky
personadl, pricom do nej kazdoroc¢ne pribudaju nové tituly. Publikacie su dostupné vo viac
ako 20 jazykoch.

PODPORA Koordinatori, ktori st k dispozicii na nasej bezplatnej infolinke +1800-452-2873,
kazdoro¢ne zodpovedaju otazky a poskytnu podporu a informécie telefonicky alebo
e-mailom tisicom rodin. Nadacia udrziava siet viac ako 150 podpornych skupin a ponuka
skolenia stovkdm pacientov, opatrovatelov a zdravotnych sestier, ktori potom vedu tieto
skupiny dobrovolnikov v ramci svojich komunit.

PRAVNE PORADENSTVO V ramci programu nadacie zameraného na pravne
poradenstvo sa $kolia a podporuju zainteresovani jednotlivci, ktori ndsledne poskytuju
poradenstvo v zdravotnych otazkach ovplyvnujucich komunitu pacientov s myelémom.
Nadacia vedie na Statnej aj federalnej Urovni dve koalicie, ktoré sa zaoberaju pokryvanim
vydavkov zo zdravotného poistenia. Tisice advokatov, ktoré nadacia vyskolila, Siria
pozitivny vplyv a kazdy rok rieSia mnozstvo zélezitosti dolezitych pre komunitu pacientov
s myelébmom.

Preditajte si viac o tom, ako Medzinarodna nadacia pre myelom
pomaha zlepsovat kvalitu Zivota pacientov s myelémom, zatial
¢o pracuje na jeho prevencii a liecbe. Kontaktujte nas na cisle
+1818-487-7455, pripadne navstivte nasu stranku myeloma.org.
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Medzinarodna nadacia pre myelém
je tu preto, aby vam pomohla

International Myeloma Foundation (IMF) je odhodlana vzdeldvat a podporovat pacientov
s myelébmom a ich rodiny. Snazime sa o to prostrednictvom nasej stranky myeloma.org,
nasej infolinky, semindrov pre pacientov a ich rodiny, seminarov pre regionalne komunity,
telekonferencie a iné programy a sluzby. Vzdelavacie publikacie nadacie IMF su k dispozicii
bezplatne na vyZiadanie, pripadne ich ndjdete na publications.myeloma.org.

Cielom Prirucky pre pacienta nadacie IMF je poméct vam porozumiet mnohopocetnému
myelédmu (dalej v texte sa oznacuje len ako ,myeldém®”). Myeldm sa preto nazyva
~mnohopocetny”, lebo postihuje viaceré ¢asti tela. Prirucka pre pacienta sa zameriava na to,
o robit, ked'sa po prvykrat diagnostikuje myelém. Mala by vdm pomoct naucit sa lekarske
terminy a pojmy, s ktorymi ste sa predtym nestretli a zarovern vdm pomoct efektivnejsie
komunikovat so zdravotnikmi.

Slova, ktoré su v tejto brozure oznacené tu€nym pismom, su vysvetlené v ¢asti ,Pojmy a
definicie”. Podrobnejsi slovnik slov suvisiacich s myelémom (slovnik Glossary of Myeloma
Terms and Definitions nadécie IMF) najdete na stranke glossary.myeloma.org.

Myelém je dobre
liecitelné ochorenie

Za poslednych 15 rokov sa na liecbu
myelému schvalilo devéat mimoriadne
ucinnych ,novych latok”. Vdaka
prebiehajucim klinickym stuadiam s
sa do stale sa rozsirujuceho zoznamu =
lieCebnych moznosti pridavaju

dalsie slubné liecby. Mnohi pacienti
vela rokov, dokonca az desatroci po
stanoveni diagndzy ziju plnohodnotny
a produktivny Zivot. PreZivanie aj
kvalita Zivota pacientov s myelémom
sa neustale zlepsuju. Ziskanie vacsieho
mnozstva informacii o myeléme a
pochopenie toho, ako sa lieci, vdm
mdze pomoct zmiernit pocity Gzkosti,
znova nadobudnut kontrolu a ulahcit
vyrovnanie sa diagnézou.

Obrdzok¢. 1: Zdrava kost v porovnani
s kostou postihnutou myelémom

ZDRAVA KOST

Preco by ste mali
navstivitodbornika |\ /T

Lytickdi  Myelémové
lézia bunky

Myelom je velmi individuélne
ochorenie. Casto postupuje pomaly,
no niekedy méze byt velmi agresivny.
Skuseny odbornik na myelém
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(onkologicky hematoldg, ktory sa
$pecializuje na myelém a iné ochorenia
plazmatickych buniek) dokéaze stanovit
ten najlepsi pristup pri kazdom
jednotlivom pacientovi. Ak sa vo vasej
blizkosti nenachadza Ziadny odbornik
na myelém, mali by ste za odbornikom
vycestovat na dohodnutu konzultéciu.
Ak to nie je mozné, vas miestny lekar
moze zariadit konzultaciu s odbornikom
na myelém cez telefén a prediskutovat
s nim vas pripad a nasledne bude pri
starostlivosti o vas s tymto odbornikom

Obrdzok ¢. 2: Myelomova bunka
z aspiratu kostnej drene

spolupracovat. Miestny onkoldg sa moze stretnut len s par pacientmi s myelémom za

rok, pripadne so ziadnymi. Odbornici na myelém vo velkych lie¢ebnych centrach a

velkych akademickych instituciach vidia stovky pacientov, vykondavaju klinické skusania s
novymi liekmi, rozvijaju skisenosti a odborné znalosti potrebné na prijimanie spravnych
rozhodnuti a dokazu predpovedat a zabranit problémom sivisiacim s lie¢bou. Vo velkej
studii, ktord sa publikovala v roku 2016, sa preukazalo, Ze pacienti lie¢eni vo velkych centrach
dosahuju dlhsie celkové prezivanie (OS) nez pacienti lie¢eni v rdmci mensej lekarskej praxe.

Zdravotnicky tim

Zatial ¢o onkologicki hematoldgovia planuju a podavaju lie¢bu, do ,zdravotnickeho timu”
pacienta budu pravdepodobne patrit aj niektoré z nasledujucich dolezitych oséb:

m v$eobecny lekar alebo rodinny lekar,

® zdravotna sestra alebo diplomovana zdravotna sestra,

® ortopedicky chirurg (odbornik
na kosti),

m |ekarnik,

= nefrolég (odbornik na oblicky),

® zubdr a/alebo Ustny, Celustny
a tvarovy chirurg.

K optimalnej starostlivosti dochadza
vtedy, ked vsetci ¢lenovia zdravotnickeho
timu a pacient, resp. ur¢eny opatrovatel
navzajom komunikuju.

Co je myelém a
kde rastie?

Myelém je rakovina plazmatickych
buniek, ¢o je typ bielych krviniek
(WBC) v kostnej dreni, ktoré su
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Obrdzok ¢. 3: Nové definicie
myelému a raného myelému

Kritéria CRAB

Udalosti definujiice myelém (MDE)
*.° * Plazmatické bunky v kostnej

° Vcasny,* dreni > 60 %

* Pomer monoklondlnych a normélnych

O .m.y.elgrp: lahkych retazcov > 100
ORI *> 1 lozZiskova lézia na MRI
',I'!R.SMM ° Spanielske kritéria

00, 05,0 Kritéria MAYO

LRSMM«| MM mnohopocetny myelom
e o ° o | Vasnyaktivny myelom

ultra vysokorizikovy tlejtici myelém
HR SMM vysokorizikovy tlejtici mnohopocetny myelém
LR SMM nizkorizikovy tlejtici mnohopocetny myelom
MGUS monoklondlna gamapatia nejasného vyjznamu




zodpovedné za tvorbu protilatok (imunoglobulinov). Vacsina lekarskych vyrazov
pochddza z gréctiny, pricom pojmom ,myelo” sa oznacuju krvotvorné bunky v kostnej
dreni a pojmom ,6m” nador alebo masa rakovinovych buniek. Maligna (rakovinovd)
plazmaticka bunka sa nazyva myelémova bunka.

Myeldm casto rastie v kostnej dreni kosti chrbtice, lebky, panvy, hrudného kosa, ramien a
bedier. Myeldm zvycajne nepostihuje kosti ruk a chodidiel, ¢i predlaktia a predkolenia a
funkcia tychto délezitych oblasti zostava zachovana.

Myelém sa moze prejavovat ako nador a/alebo oblast s Ubytkom kosti. V oboch pripadoch
ide o lIéziu. Oblasti s Ubytkom kosti v désledku myelému sa oznacuju ako lytickeé lézie.

V zriedkavych pripadoch nie je myelém ,mnohopocetny” a vtedy hovorime o solitérnom
plazmocytéme kosti (SPB), kedy je pritomny len jeden myelémovy nador bud'v kostnej
dreni, alebo mimo nej.

Par statistickych udajov o myeléme

Momentélne na celom svete trpi myeldmom 750 000 fudi, v USA je to viac ako

100 000 ludi. Podla programu dohladu, epidemiolégie a kone¢nych vysledkov (SEER)
Narodného onkologického ustavu (NCI) je myelém zodpovedny za takmer 2 % vietkych
diagnostikovanych pripadov rakoviny v USA, pricom v roku 2016 sa novo diagnostikovalo
30 330 pacientov. Priemerny vek v ¢ase stanovenia diagnézy je 69 rokov, pricom 76 %
pacientov ma 55 az 84 rokov. Len 5% - 10 % pacientov je mladsich nez 40 rokov. Myelém

Tabulka . 1: Definicie MGUS a myelému

NAzov DEFINICIA

Monoklondlna gamapatia
nejasného vyznamu (MGUS)

- monoklonélny protein je pritomny, no zvycajne < 3,0 g/dI
- nepritomnost charakteristik CRAB ani inych indikatorov aktivneho myelému
- monoklonélne plazmatické bunky kostnej drene < 10 %

Tlejuci mnohopocetny myelom « vy33ie Stadium ochorenia nez MGUS: M-komponent v sére > 3,0 g/dl a/alebo
(SMM) plazmatické bunky kostnej drene v rozsahu od 10 % do 60 %, avsak
« nepritomnost charakteristik CRAB ani inych indikétorov aktivneho myelému

Myelom zalozeny na MDE « > 60 % plazmatickych buniek kostnej drene
- pomer volnych fahkych retazcov > 100

« > 1loZiskova |ézia pri vy3etreni magnetickou rezonanciou

Myelom zalozeny na CRAB + monoklonélny protein je pritomny a
- pritomnost jednej alebo viacerych charakteristik CRAB a/alebo indikdtorov

poskodenia orgdnov*

*Poskodenie organov klasifikované anglickou skratkou ,CRAB” alebo akykolvek iny zdvazny klinicky problém spajany s
progresiou myeldmu, ako je recidivujtica infekcia alebo neuropatia nesuvisiaca s liecbou

C — (Calcium) zvy3end hladina vapnika (> 10 mg/dI)

R — (Renal) dysfunkcia obliciek (kreatinin > 2 mg/dl alebo klirens kreatininu < 40 ml/min)

A — (Anemia) anémia (hemoglobin < 10 g/dl alebo pokles o > 2 g/dl v porovnani s normalnou hodnotou pacienta)

B - (Bone) ochorenie kosti (jedna alebo viac osteolytickych 1ézii zistenych pri radiografickom vy3etreni kostry,

WBLC (T alebo PET/CT vy3etreni)

Jedna alebo viac charakteristik CRAB alebo iné vyrazné problémy st potrebné na stanovenie diagnézy
symptomatického myelému
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sa zaznamenal aj u deti, no ide o mimoriadne zriedkavé pripady. Myelém sa castejsie
vyskytuje u muzov ako u Zien (pomer muzov a Zien je 1,44:1) a u fudi afroamerického
povodu. Zd4 sa, Ze incidencia myelému v niektorych ¢astiach sveta stipa, najma v Azii.

Co je pri¢inou alebo spustacéom myelému?
Spoésobit alebo vyvolat myeldm mozZe vystavenie sa toxickym chemikalidm, jadrové
oziarenie, cokolvek, ¢o potlaca imunitny systém ci infekcia rakovinotvornymi virusmi.
Medzi identifikované toxické chemikalie patri:

® benzén,

® dioxiny (napr. dioxiny v herbicide Agent Orange),

® polnohospodérske chemikalie (napr. defolianty a pesticidy),

® rozpustadla,

® pohonné latky,

= vyfukové plyny,

m gistiace prostriedky.

Identifikovalo sa mnoZstvo virusov vratane HIV (virus AIDS), virusov hepatitidy a niekolkych
virusov herpesu. Ako mozny spustac myeldému je oznacovany aj Simian virus 40 (SV40),
kontaminant vo vakcinach proti detskej obrne, ktoré sa pouzivali v obdobi 1955 - 1963.

Je myelom dedi¢ény?

Priblizne 5% - 7 % pripadov myelému sa diagnostikuje u ¢lenov rodiny, ktorych pribuznym
uz predtym diagnostikovali myelém alebo monoklonalnu gamapatiu nejasného
vyznamu (MGUS). Ak ma vas rodinny prislusnik myelém alebo MGUS, povedzte to svojmu
vseobecnému lekdrovi, aby to zaznamenal vo vasich zdravotnych zaznamoch. V pripade
potreby mozno vas lekar bude chciet vykonat v¢asné skriningové testy. Ak ste pacientom
vy, vasi rodinni prislusnici by mali v rdmci rodinnej anamnézy informovat svojich lekarov o
vasej diagndze.

MGUS, SMM a aktivhy myelém

Vo velmi v€asnom stadiu nie je myeldm rakovina, ale benigny stav nazyvany MGUS, kedy

su pritomné nizke hladiny monoklonalneho proteinu (M-proteinu) bez akychkolvek
indikatorov aktivneho myelému. Ludia s MGUS sa dékladne sleduju s ciefom uistit sa, Ze
diagnéza je spravna a ich stav sa nemeni. Ak postupom ¢asu zostava hladina monoklonalneho
proteinu stabilnd a zdravotny stav sa nemeni, interval medzi navitevami u hematoléga sa
moze predlzovat. Vsetci pacienti maju najskor MGUS, ktora sa len u 20% ludi rozvinie na
aktivny myelém, naopak to viak neplati. Riziko rozvoja MGUS na myelém je 1% za rok.

Stadium myeldému medzi MGUS a aktivnym myelémom sa nazyva tlejuci mnohopocéetny
myelom (SMM), pre ktory je charakteristickd vyssia haldina monoklonalneho proteinu nez
pri MGUS, no indikatory aktivneho myelému nie su pritomné. Riziko progresie na aktivny
myeldm u pacientov so Standardne rizikovym SMM je pocas prvych piatich rokov 10 % za
rok, pocas nasledujucich piatich rokov 3 % za rok a pocas dalSich 10 rokov 1%-2% za rok.
Viac informacii o MGUS a SMM najdete v publikacii nadacie IMF Understanding MGUS and
Smoldering Multiple Myeloma.

myeloma.org



Plazmatické bunky a myeléomové bunky

Zdravé plazmatické bunky su délezitou ¢astou imunitného systému. Tvoria
imunoglobuliny, t. j. zloZité proteiny, ktoré nazyvame protilatky. Myelémové bunky
netvoria normalne, fungujuce protilatky a namiesto toho tvoria abnormalny imunoglobulin
znamy pod nazvom monoklondlny protein. Vysledkom tvorby monoklonalneho proteinu
namiesto normalnych imunoglobulinov je znizend schopnost organizmu bojovat s
infekciami. Pritomnost myelémovych buniek v kostnej dreni mdze sposobovat mnozstvo
zdravotnych problémov v mikroprostredi kostnej drene aj mimo tohto prostredia.

Aké su kritéria na diagnostikovanie myelomu?
NajcastejSie zdravotné problémy sp6sobené myelémom sa nazyvaju kritérid CRAB a
definuju sa takto:

® zvys$end hladina vapnika (Calcium) v krvi,

® poskodenie obli¢iek (odborny ndzov Renalne poskodenie),

® nizky pocet krviniek (najma cervenych krviniek, resp. Anémia),

m poskodenie kosti (Bone).

Mnoho rokov sa pri diagnostikovani aktivneho myelému vychadzalo vyhradne z kritérii
CRAB. Pacientov, u ktorych sa neprejavil niektory z tychto znakov zapri¢ineny myelémom
(¢o je tieZ zndme ako ,poskodenie cielového orgdnu”), pravidelne monitoruje lekar, no
nelieciich. V priebehu poslednych par rokov sa viak vdaka ucinnejsim liecbam myelému a
lepsim metédam na zhodnotenie v€asného Stadia ochorenia meni model liecby.

Clenovia vyskumnej sekcie nadacie IMF, medzinarodnej pracovnej skupiny pre myelém
(IMWG), skimali pacientov s asymptomatickym SMM s cielom ndjst biologické markery,
ktoré by vedeli predpovedat, ¢i k poskodeniu cielového organu dojde v priebehu

18 mesiacov az dvoch rokov. Po dokonéeni a publikovani vyskumu napisala pracovna
skupina IMWG nové usmernenia na diagnostiku myelému, ktoré zahffaju tri nové ,udalosti
definujuce myeldm®, ktoré predchadzaju kritéridm CRAB. Kazda z tychto udalosti nezévisle
naznacuje potrebu lie¢by este pred bliZziacim sa vyskytom kritérii CRAB. Tieto udalosti
definujuce myeldm je mozné identifikovat pomocou vysledkov testov, ktoré by sa mali
vykondvat u pacientov s novodiagnostikovanym myelémom:

® biopsia kostnej drene,
® test Freelite® test (test na stanovenie volnych lahkych retazcov v sére),
® zobrazovacie vysetrenie magnetickou rezonanciou (MRI).

MozZné urgentné problémy pri diagnostike

KedZe myeléom casto postihuje kosti chrbtice (stavce) a stavcami prechadza miecha,
¢asto dochadza k bolestivym zlomeninam stavcov, ktoré néasledne spdsobuju stlacenie
nervov. Dosledkom straty motorickych nervov méze byt paralyza. Myelémové nadory
(plazmocytémy) rastuce v stavcoch mozu utlacat nervy miechy. Vysledkom uvolfiovania
vapnika z kosti méze byt hyperkalciémia, ¢ize vysoka hladina vapnika v krvi.
Hyperkalciémia aj vysoké hladiny monoklondlneho proteinu v krvi mézu vazne poskodit
oblicky a vyvolat tak zlyhanie obliciek.

+1818-487-7455 precelysvet + +1800-452-2873 bezpoplatkovv USA a Kanade

Kompresivne zlomeniny stavcov, poskodenie miechovych nervoy, infekcie a zlyhanie
obliciek su urgentné zdravotné problémy, ktoré si vyZaduju pozornost este pred zacatim
systémovej liecby myeldmu. Odporacame viak, aby ste sa ¢o najskor porozpravali s
odbornikom na myelém a zabezpecili tak, aby zostali vSetky buduce lie¢ebné moznosti
otvorené aj po liecbe urgentnych problémov. Napriklad, treba dokladne zvazit radiacnu
terapiu na zmensenie plazmocytému, ktory tlaci na nervové tkanivo, v porovnani s
chirurgickou moznostou - radiacna terapia moze trvalo poskodit kostnu dreri a obmedzit
tak moznosti na neskorsiu liecbu, a to v zavislosti od toho, na ¢o sa zameriava a aka je davka.

Tabulka ¢. 2: Zdravotné problémy spojené s myelomom

UCINKY ZVYSENEHO POCTU
MYELOMOVYCH BUNIEK
V KOSTNEJ DRENI

KRITERIA CRAB

PRICINA

VPLYV NA PACIENTA

C —zvy3end hladina vapnika
(calcium) v krvi

Uvolfiovanie vapnika z poskodenej kosti do
krvného obehu

« psychickd zmétenost

- dehydratdcia

- zapcha

« inava

« slabost

« problémy s oblickami alebo

poskodenie obliciek

R —renalne problémy —
poskodenie obliciek

Abnormalne monoklondlne proteiny vytvarané
myelémovymi bunkami sa uvolfiujti do krvného obehu,
pricom moZu prejst do mocu a sposobit poskodenie
obliciek. Vysokd hladina vapnika v krvi, infekcie a iné
faktory mozu tiez sposobit poskodenie obliciek alebo
zvysit jeho stupen

- pomald cirkuldcia
« inava
« psychickd zmétenost

- rednutie kosti
(osteoporéza) alebo

A —anémia Inizeny pocet a aktivita buniek tvoriacich cervené « inava
krvinky v kostnej dreni « slabost
B — poskodenie kosti (bone) | Myelémové bunky aktivuju osteoklasty, ktoré « bolest kosti

odbdravaju kost a blokuju osteoblasty, ktoré za
beznych podmienok poskodent kost opravuju

- opuch kosti
- zlomenina alebo kolaps kosti
« poskodenie nervov

poskodenim (nazyvané alebo miechy
lytické 1ézie), zZlomenina
alebo kolaps stavcov
Dodatocné typy LokaIne alebo systémové Gcinky myelému iné nez « neuropatia
dysfunkcie organov charakteristiky CRAB - recidivujlice infekcie

« krvécavé problémy
«iné individudlne problémy

Abnormalna funkcia
imunitného systému

Myelémové bunky zniZujt pocet a aktivitu normalnych
plazmatickych buniek schopnych vytvérat protilatky
proti infekcii

- ndchylnost na infekciu
- pomalé zotavovanie z infekcie
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Uéinky myelému v kostnej dreni

Myelémové bunky uvoltiuji do miestneho mikroprostredia kostnej drene a priamo do
krvného obehu mnoho proteinov a inych chemickych latok. V kostnej dreni sa tvoria
vsetky krvinky - biele krvinky, ¢ervené krvinky (RBC, erytrocyty) aj krvné dosticky. Ked
myelém rastie v kostnej dreni, jeho vplyvom sa znizuje tvorba krviniek. V¢asnym a ¢astym
znakom myelému je anémia - nizka hladina ¢ervenych krviniek.

Bunky zdravej kostnej drene udrziavaju nase kosti prostrednictvom dynamického a
vyvazeného procesu rozpadu a vytvdrania kosti. Pritomnostou myelémovych buniek v
kostnej dreni sa stimuluju bunky, ktoré sposobuju rozpad kosti (osteoklasty) a potlacaju sa
bunky, ktoré vytvaraju novu kost (osteoblasty). Tymto sa narusa rovnovaha a vysledkom je
bolest kosti, zZlomeniny a uvolfhovanie vapnika do krvi.

Uéinky myelému mimo kostnej drene

Ucinky myelému mimo kostnej drene suvisia najma s monoklonalnym proteinom, ktory
tvoria myelémové bunky. KedZe myelémové bunky sa mnozia a hromadia v kostnej dreni,
do krvného obehu sa uvolfiuje monoklondlny protein, ktory je Specificky pre typ myelému.
Tento $pecificky protein — imunoglobulin méZe poskodzovat tkaniva na vzdialenych
miestach. Celkom ¢asté je napriklad poskodenie obli¢iek. Monoklonalny protein méze
narusat aj zrdzanie a/alebo obeh krvi a méze pripadne poskodit dalsie orgény alebo
tkaniva, napr. poskodenie nervového
tkaniva — periférna neuropatia (PN).
Vdaka lie¢be myelému sa rozpad kosti

Obrdzok ¢. 4: Anatomia stavby kosti

a rast nadoru dostava pod kontrolu
rovnako ako rézne ucinky spbsobené
myelémovymi proteinmi a cytokinmi,
ktoré stimuluju.

Typy myelomu

Na zaklade typu imunoglobulinu,

ktory produkuju myelémové bunky,
rozliSujeme viacero typov a podtypov
myelému. Existuje pat typov
normalneho imunoglobulinu (G, A, D,

E a M), pricom kazdy z nich ma v tele
rozne funkcie. Kazdy imunoglobulin

je tvoreny dvoma tazkymi a dvoma
lahkymi retazcami. Lahké retazce su
mendsie a [ahsie neZ tazké retazce, vdaka
¢omu dokazu prejst do malych kapilar,
ktoré privadzaju krv do obliciek. Existuju
dva typy lahkych retazcov: kappa (k) a
lambda ().

Typ myelédmu sa zistuje pomocou testu
s ndzvom imunofixacna elektroforéza

+1818-487-7455 precelysvet + +1800-452-2873 bezpoplatkovv USA a Kanade
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(IFE), ktory dokaze identifikovat typ tazkych aj lahkych retazcov.
Myelémové bunky vytvaraju monoklony — skupinu identickych
buniek z normalnej materskej bunky. Myeldmové bunky teda
vytvdraju jeden typ imunglobulinového proteinu. Priblizne 65 %
pacientov s myeldmom ma myelém s imunoglobulinom G (IgG)
bud's kappa, alebo lambda lahkymi retazcami. Druhym naj¢astejsim
typom je myelém s imunoglobulinom A (IgA) taktiez bud's kappa,
alebo lambda lahkymi retazcami. IgD, IgE a IgM myeldmy su

dost zriedkavé.

Priblizne u jednej tretiny pacientov s myeldmom sa okrem
kompletnej molekuly s lahkymi retazcami naviazanymi na tazké
retazce tvoria volné lahké retazce (nenaviazané na tazké retazce).
Priblizne u 15 % - 20 % pacientov vytvaraju myeldmové bunky len
lahké retazce a Ziadne tazké retazce. Takyto stav sa nazyva myelém
z lahkych retazcov, resp. Bence Jonesov myelém podla anglického
lekara, ktory ako prvy nasiel a identifikoval [ahké retazce a svoje
zistenia v roku 1848 zverejnil. Zriedkavo (u priblizne 1% - 2%
pacientov) myelémové bunky vytvaraju velmi malo alebo Ziaden

Tabulkaé. 3:
Podtypy
imunoglobulinov

lgG kappa

lgA kappa

IgD kappa

IgE kappa

IgM kappa
lgG lambda
IgA lambda
IgD lambda

IgE lamhda
IgM lambda

monoklonalny protein akéhokolvek typu. Takyto stav sa nazyva nesekreé¢ny myelém.

U priblizne 70 % takychto pacientov vsak dokaze test Freelite® odhalit aj najmensie
mnozstva lahkych retazcov v krvi. V $tudii Kliniky Mayo, ktora bola publikovana v roku 2015
a zahfnala 124 pacientov s nesekre¢nym myelémom, sa zistilo, ze pacienti s nesekre¢nym

myelédmom prezivaju dlhsie nez pacienti so sekre¢nym ochorenim.

Spravanie sa réznych typov myelomu
KedZe IgG myeldm je najcastejsi typ
myelému, jeho spravanie sa zhoduje s
charakteristikami CRAB.

Obrdzok é. 5: Struktira
imunoglobulinu (protilatky)

IgA myeldm je niekedy
charakterizovany nadormi mimo kosti. &

IgD myelédm niekedy sprevadza
plazmoceluldrna leukémia, pre ktorud su
typické vysoké hladiny myelémovych fahky retazec
buniek cirkulujucich v krvi. O IgD -Kappa
myeléme je zname, ze spdsobuje *Lambda
poskodenie obliciek.

Pri myeléme s [ahkymi retazcami je
vysoka pravdepodobnost, Zze spdsobi

tazky retazec
-lgG
«lgA
«IgM
«lgD
«IgE

poskodenie obliciek a/alebo sa v
oblickach a/alebo nervoch ¢iinych

organoch budu ukladat lahké retazce. V zavislosti od charakteristik depozitov fahkych
retazcov sa tento stav nazyva bud amyloidéza z amyloidu s lahkymi retazcami (AL

amyloidéza), alebo ochorenie z ukladania lahkych retazcov (LCDD).
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Dal3imi dvoma ochoreniami stvisiacimi s plazmatickymi bunkami je Waldenstromova Tabulka é. 5: Systém na uréenie $tadia ochorenie podla Durieho a Salmona

makroglobulinémia (WM), ktora je spojena s IgM monoklonalnym proteinom, a syndrém STADIUM KRITERIA IMERANA MASA
POEMS, ¢o je zriedkavé ochorenie, ktoré je spojené s neuropatiou, zvacsenim organov, MYELOMOVYCH BUNIEK
endokrinnymi poruchami, monoklonalnym proteinom a zmenami koze. (myeldmove bunky v
miliarddch/m?)
Urcovanie stadia myelému STADIUM | Vietky z nasledujdicich kritérir 600 milidrd/m?
Pri diagnostikovani myelému sa stadium ochorenia u jednotlivych pacientov lisi. (malé mnozstvo - hodnota hemoglobinu > 10 g/dl
9 y J yeh p bunkovej masy) - normalna hodnota vapnika v sére alebo < 10,5 mg/dl

NajcastejSie pouzivany systém klinického urcenia Stadia — systém na uréenie Stadia « f6ntgen kosti s normalnou kostnou struktirou (stupnica 0) alebo

len solitérny kostny plazmocytém

Tabulka é. 4: Typy myelému a sdvisiace ochorenia . Eiz(;(e ﬂrolvnAe prodl;l(;lcie M-komponentu s hodnotou IgG < 5 g/dI;
odnotalgA <3¢
TYP OCHORENIA OPIS « M-komponent s [ahkymi retazcami v moci pri elektroforéze < 4 g/24 h
Myelom: - Typicky myelom: vacSina pacientov STADIUMII Nezodpovedd stddiu | ani stddiu /Il 600 az 1200 milird/m?
IgG k alebo A « Monitorovany sledovanim monoklondlneho proteinu v sére s pouZitim elektroforézy (stredne velké mnozstvo
IgA k alebo A proteinov séra (SPEP) (IgG) a/alebo kvantitativnym meranim (QIG) imunoglobulinu bunkovej masy)
: . (IgA/D/E). V pripade IgA myeldmu je kvantitativne meranie imunoglobulinu ¢asto —
ZlileDdIEa\lletj)ﬂapodtypy. spolahlivejsie. STADIUM I Jedno alebo viac z nasledujticich kritérif: > 1200 milidrd/m’
P lsallse (velké mnozstvo - hodnota hemoglobinu < 8,5 g/dI
Myelém len s fahkym - Bence Jonesov myelom: priblizne 15 %-20 % pacientov bunkovej masy) hodnota vapnika v sére > 12 mg/dl
retazcami, resp. Bence | - Monitorovany sledovanim monoklonalnych lahkych retazcov v modi s pouzitim : pokrogI’e lytické kostné ézie (stupnica 3)
Jonesov (BJ) myelom: elektroforézy proteinov mocu (UPEP) a/alebo meranim volnych fahkych retazcov : ‘r’]y?ke urloz\ne psro%Jlkae M-komponentu s hodnotou IgG > 7 g/d;
v sére (Freelite®) odnotalgA>5g
typy K alebo) « M-komponent s [ahkymi retazcami v moci > 12 g/24 h
Nesekrecny myelom: - zriedkavejsi myelom: 1%-2 % pacientov P o A A —a :
it S e o e — T | e
ochorenie sa monitoruje pomocou testu Freelite” Priklady: < S:tddium IA (malé mnoZstvo bunkovej masy s normdlnou funkciou obliciek);
IgM myelém: « IgM myelém je velmi zriedkavy podtyp. « Stddium 1lIB (velké mnoZstvo bunkovej masy s abnormdlnou funkciou obliciek)

podtypy k alebo A « Zvycajne sa produkcia IgM objavi pri ochoreni nazyvanom Waldenstromova
makroglobulinémia, ktoré sa skor podoba na lymfém (rakovina lymfatickych uzlin) nez na

myelém, ¢o je rakovina kostnej drene. Tabulka ¢. 6: Prognostické faktory

Amyloidéza: - Pri amyloiddze sa [ahké retazce ukladajti v tkanivach skor linedrne (B-skladany list) nez U2y VN
AL alebo typ by sa rozpadali a/alebo vylucovali v moci. B2 mikroglobulin v sére (S p2M) vyssia hodnota naznacuje pokrocilejsie Stadium
imunoglobulinu s « Existuje mnoZstvo druhov amyloiddzy s ukladanim réznych typov proteinov. — — — —
lahkymi refazcami Pri AIzheim'erovej chc.)'robe 52 napn’kJad proteiny ukladajii v mozgu. Albumin v sére (S ALB) nizsia hodnota naznacuje pokrodilejsie Stadium
podtypy K alebo \ - Pri amyloide v spojitosti s myelomom sa mozu [ahké retazce ukladat v mnohych Creaktivny protein (CRP) 2vyiuje sa s aktivnym ochorenim

tkanivdch vratane koZe, jazyka, srdca, obliciek, nervov, plic, pecene a criev.

- Tkaniva sa farbia pozitivne pri farebnom diagnostickom teste s pouzitim farbiva ,cerven Laktatdehydrogendza (LDH) v sére zvysuje sa s aktivnym ochorenim
Kongo®. Vhodné aj potrebné moze byt detailnejSie testovanie pomocou hmotnostnej
spektroskopie a/alebo elektrénovej mikroskopie.

Abnormélne chromozomy podla cytogenetiky kostnej | Urcité mnozstvo delécii a translokacii chromozomov sa povazuje
drene a fluorescencnej in situ hybridizdcie (FISH) za vysokorizikové a moze sivisiet s kratsim trvanim remisie

Ochorenie zukladania | - Pri LCDD sa [ahké retazce ukladaji menej organizovane (ndhodne sa viazu).

lahkych retazcov (LCDD): | - Prik alebo X imunofarbenisa tkaniva farbia pozitivne. Farbenie cervefiou Kongo je
Tabulka ¢. 7: Medzinarodny systém na urcenie Stadia (ISS) myelomu

podtypy k alebo A zvycajne negativne
« Existujd rozne vzory tkanivovych depozit casto postihujtce oblicky, pohrudnicu (pleurum) STADIUM HODNOTY (32M = B2 mikroglobulin v sére, ALB = albumin v sére)
alebo peritoneum (okolie ¢riev) Ci o€i. —
STADIUM1 B2M < 3,5 mg/I; ALB > 3,5 g/dl
Syndrom POEMS: + Syndrém POEMS je komplexné ochorenie zahfiiajlce polyneuropatiu, zvacSenie organov, -
zvycajne lgGalebolgA) | endokrinopatiu, monoklonalnu gamapatiu a zmeny na kozi. Diagnostikuje a liei sa inak STADIUM 2 B2M <3,5 mg/l; ALB <3,5 g/dI; alebo f2M3,5-5,5 mg/l
(zriedkavo podtyp k) neZ myelém. Pozrite si text, kde je uvedenych viac informacii. $TADIUM 3 B2M > 5,5 mg/l

+1818-487-7455 precelysvet + +1800-452-2873 bezpoplatkovv USA a Kanade myeloma.org



ochorenia podla Durieho a
Salmona demonstruje korelaciu
medzi mnozstvom myelému

a sposobenym poskodenim,
ako je ochorenie kosti

alebo anémia.

»Zmerana masa myelémovych
buniek” pre tento systém na
urcenie stadia podla Durieho
a Salmona sa vypocitala

podla studii, v rdmci ktorych
sa meralo mnozstvo
myelémového proteinu na
myelémovu bunku. Vykonali

Obrdzok ¢. 6: Analyza karyotypu ludskych chromozémov
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sa tiez Studie metabolizmu i »
monoklonalneho proteinu v
tele, ktoré umoznili vypocet
presného poctu myeldémovych buniek v tele. To viedlo k pochopeniu skuto¢nosti,

ze u niektorych pacientov, ktori vytvaraju velké mnozstvo proteinu, moze byt pocet
myeldémovych buniek pomerne nizky. Naopak, u pacientov s nizkou produkciou proteinu
moze byt pocet myelémovych buniek ne¢akane vysoky.

2 2

Stadium myelému sa méze urcovat aj na zaklade prognézy alebo ocakévaného prezivania.
Najcastejsie pouzivany prognosticky systém na urcenie stadia myelému je medzinarodny
systém na urcovanie $tadia ochorenia (ISS) a je zaloZzeny na prognostickych faktoroch.

ISS je vysledkom spoluprace viac ako 20 vyskumnych institucii na celom svete. Analyzou ich
spolo¢nych udajov sa zistilo, ktoré z mnohych testov na zhodnotenie spravania ochorenia
dokazu najlepsie predpovedat agresivny myelém. ISS je zalozeny na Styroch mimoriadne
prediktivnych markeroch agresivneho ochorenia a vietky sa nachadzaju v krvi: beta 2
mikroglobulin v sére (S 82M), albumin v sére (S ALB), C-reaktivny protein (CRP) a
laktatdehydrogenaza (LDH) v sére.

Na zhodnotenie tychto markerov agresivneho myelému sa mézu pouzit laboratérne

testy, ktoré nie su finan¢ne naro¢né. Vo vseobecnosti plati, ze abnormalne vysledky testu
poukazuju na aktivnejsi myelém a mozno aj na mensiu pravdepodobnost dlh3ej odpovede
na liecbu. Viac podrobnejsich informacii najdete v publikacii nadacie IMF Understanding
Your Test Results.

Genetické studie rizika ochorenia

Okrem Styroch prediktivnych markerov pouzivanych v rdmci ISS sa na zhodnotenie rizika
ochorenia moze pouzit aj Standardnd cytogenetika kostnej drene (karyotypizacia) a
fluorescencna in situ hybridizacia (FISH). Pri tychto dvoch studiach chromozémov sa
pouzivaju vzorky aspiratu kostnej drene. Dérazne odporucame, aby sa v ¢ase stanovenia
diagndzy vykonali tieto Studie chromozédmov na vzorkach kostnej drene.

+1818-487-7455 preceljsvet « +1800-452-2873 bez poplatkov v USA a Kanade

Obrdzok ¢. 7: Fluorescencna in situ hybridizacia (FISH) myelomovej bunky

Cytogenetika

Cytogenetika je hodnotenie chromozémov v deliacich sa myelémovych bunkach po
kratkej kultivacii v laboratoriu. Kedze aktivna miera rastu myelémovych buniek je
zvycajne velmi mala (proliferuje menej ako 3 % a ¢asto menej ako 1% buniek), hodnotenie
akychkolvek pritomnych zmien chromozémov je nelplné. Pokial sa viak zaznamenaju
abnormality, je to dolezité, pretoze sa prejavuju na par bunkach, ktoré sa skutoc¢ne delia.

FISH analyza

FISH analyza je hodnotenie chromozdmov vietkych myelémovych buniek vo vzorke
kostnej drene. Vdaka FISH analyze je mozné detegovat zmeny, a to bez ohladu na to, ¢i
myeldmové bunky rastu, alebo nie. Do vzorky kostnej drene sa pridavaju Specialne génové
sondy (tzv. préby), ktoré fluoreskuju (vyZaruju svetlo). Tieto préby sleduju geneticky
material po rozdeleni bunky a signalizuju pritomnost ¢i nepritomnost abnormalit
chromozémov, o ktorych je zndme, Ze sa pri myeldme vyskytuju. Kazdému chromozému
sa podaju préby s odlisnou farbou. Napriklad, ak je geneticky material zchromozému 4
chybne spojeny s chromozémom 14, potom sa rézne sfarbené body genetického materialu
z tychto chromozémov objavia spolu, ¢o naznacuje vysokorizikovid abnormalitu t(4;14), ¢o
je skratka pre ,translokaciu genetického materialu medzi chromozémami 4 a 14”. Medzi
dalsie abnormality, ktoré sa povazuju za vysokorizikové, patri t(14;16), t(14;20), 17p-, ¢o je
skratka pre ,stratu kratkeho ramena (hornej ¢asti) chromozému 17 a 1g+, ¢o je ,dodatocné
dlhé rameno (dolna ¢ast) chromozému 1“. Pomocou FISH analyzy je mozné detegovat
pritomnost translokacii, chybajuce casti, extra ¢asti aj stratu chromozémov.

Pritomnost abnormalnych chromozémov vo vieobecnosti naznacuje zIU prognézu,
nemusi to viak byt pravidlom. Napriklad, jedna tretina pacientov s ktoroukolvek z tzv.
vysokorizikovych abnormalit sa m6ze mat dobre a méze so Standardnymi, aktualne
pouzivanymi pristupmi k lieCbe, vratane indukénej liecby, po ktorej nasleduje autolégna
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Obrdzok ¢. 8: Kedy treba zacat's liecbou?

Potencialny novy myelom alebo tlejtici myelém

Nepritomnost faktorov charakterizujicich myelém

Pritomnost faktorov
charakterizujicich myeléom
«CRAB

> 60 % plazmatickych buniek
* pomer FLC > 100 Vysokorizikovy SMM
* MRI > 1 lozZisko (median ¢asu do progresie [TTP] ~ 2 roky)

Nizkorizikovy SMM
(~ 5 %/rok progresia ochorenia)

Vyvija sa alebo vela
vysokorizikovych faktorov

Klinické skusania Sledovanie

Zvazit liecbu ako
liecbu myelomu

Liecit ako myelom

Upravené z: Rajkumar SV, Landgren O, Mateos MV. Smoldering multiple myeloma. Blood 2015

transplantacia kmenovych buniek, dosahovat normdélne vysledky. U kazdého pacienta,
a najma u pacientov s charakteristikami vysokorizikového ochorenia, je zasadna rychla a
ucinna liecba.

MoZnosti liecby v pripade

novodiagnostikovaného myelému

Najdélezitejsim prvotnym rozhodnutim je to, ¢i je lie¢ba potrebng, alebo nie. Zakladné
testovanie, uréenie $tadia ochorenia a prognosticka klasifikacia si nevyhnutnostou. Lie¢ba
sa odporuca pri aktivnom, symptomatickom myeléme. Liec¢ba sa odporuca pri tlejucom,
asymptomatickom myeléme s udalostami definujicimi myelém (MDE). Naliehavost liecby
zavisi od $pecifickych problémoy, ktorym musi pacient elit. A to je dévod, preco je velkym
prinosom odbornik so skiisenostami a odbornymi znalostami tykajicimi sa myelému.

V mnohych $tudiach sa u zdravych pacientov s novodiagnostikovanym myelémom
preukazala superiorita (nadradenost) liecby s trojkombinaciou liekov v porovnani s
dvojkombinaciou liekov. Najcastejsie pouzivanou indukénou lie¢bou u zdravych pacientov
vhodnych na transplantaciu v USA je kombinacia liekov Velcade® (bortezomib) + Revlimid®
(lenalidomid) + nizke davky dexametazénu (VRd). Medzi dalSie moznosti indukénej

liecby patria:

m Velcade + cyklofosfamid + dexametazén (VCD alebo CyBorD)
® Velcade + talidomid + dexametazén (VTD)

® Revlimid + dexametazon (Rd)

m Velcade + dexametazon (Vd)

® VRd Lite (znizend davka a rezim VRd)

+1818-487-7455 precelysvet » +1800-452-2873 bezpoplatkov v USA a Kanade

Po dosiahnuti maximalnej odpovede na indukcnu liecbu vam moze lekar odporucit
udrziavaci rezim. Ukazalo sa, Ze nepretrzitd lie¢ba méze pozitivhe vplyvat na zlepsenie
preZivania prostrednictvom spomalenia alebo zastavenia progresie ochorenia. Takato
liecba vsak nemusi byt pre kazdého pacienta nevyhnutnd alebo vhodna. Spolu s
charakteristikami kazdého pacienta s myelémom treba brat do tGvahy aj financ¢né, fyzické a
emocionalne dosledky nepretrzitej liecby.

V sérii brozur nadacie IMF Understanding su uvedené informacie o jednotlivych
liekoch pouzivanych na liecbu myelému. (https://www.myeloma.org/imf-publications/
understanding-series)

Pri vybere liecebného rezimu treba okrem vysledkov zakladnych testov zvazit aj mnoZstvo
dolezitych otazok:
® KaZzdodenné fungovanie: Ovplyvni lie¢ba schopnost vykonavat kazdodenné ¢innosti?
® Prdca: Budu potrebné nejaké zmeny alebo prerusenia aktivit?
m Vek: Je to faktor ovplyviujuci vyber liecby a o¢akdvané vysledky?
m Vedlajsie ucinky liecby: Ako zavazné budu?
® |né zdravotné zdleZitosti: Ovplyvnia vyber a znasanlivost liecby?
® Transplantdcia: Odporuca sa pri transplantacii krvotvornych kmenovych buniek
chemoterapia vysokymi davkami?
m Rychlost odpovede na liecbu: Ako rychlo lie¢ba zaberie a ako sa to hodnoti?
® Prvotné a neskorsie rozhodnutia: O com vietkom treba rozhodnut teraz?
® Financné zdleZitosti: Ktoru ¢ast mojej lie¢by uhradi zdravotna poistovia a ¢o budem
musiet uhradit ja? Existuju nejaké zdroje, ktoré by mi pomohli zaplatit lie¢bu?
Délezitd pozndmka: Ak nezaberie jedna liecba, neznamend to, Ze ind liecCba neméze zabrat
vyborne a zabezpecit vynikajiucu remisiu.

Obrdzok ¢. 9: Pociatocna liecba myelému

Novodiagnostikovany myelém

Nevhodny kandidat na transplantéciu

Vhodny kandidat na transplantaciu

Ak je slaby, vek = 75: Vysoké riziko:
Rd KRd

Stredné az vysoké riziko:

ORI e «Tandemova ASCT

« Oddialena transplantacia
« Lenalidomid 4 cykly VRd

« Bortezomib

« Udrziavacia liecba gizlavaciallietba

« Udrziavacia liecba

Upravené z: Rajkumar SV. Multiple myeloma: 2016 update on diagnosis, risk-stratification, and management. Am J Hematol 2016
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Tabulka ¢. 8: Zakladné testy

TEST UCEL
Biopsia kostnej drene Ide o najddlezitejsi test na urcenie pritomnosti aj percentudlneho
Vykondvaju sa Specidlne testy pre tcely podielu myelémovych buniek v kostnej dreni. V prvom Stadiu ochorenia
zhodnotenia progndzy (napr. chromozémy, | alebo pri solitérnom plazmocytéme méze byt potrebna priama biopsia
imunotypizdcia, farbenie na zistenie nddorovej masy.
amyloidu) Analyza chromozémov (cytogenetické testovanie) pomocou priamej

analyzy (farbenie podla Giemsu pre pruhovanie) a/alebo FISH analyzy
moéze odhalit priaznivé alebo nepriaznivé charakteristiky chromozomov.
Pri tomto type testovania je potrebna cerstva vzorka.

Testovanie krvi

Kompletny krvny obraz (KKO) « Zhodnotenie pritomnosti/zavaznosti anémie (nizka hladina hemoglobinu)
« Zhodnotenie nizkeho poctu bielych krviniek

« Zhodnotenie nizkeho poctu krvnych dosticiek

Chemicky panel PouZiva sa na zhodnotenie funkcie obliciek (kreatinin a dusik pochddzajici z
mocoviny v krvi (BUN)), pecene, hladiny albuminu, vapnika a LDH.

Specidlne testovanie proteinov Tymto sa preukazuje pritomnost monoklonélneho myelémového

proteinu ,s vybezkom”.

Elektroforéza proteinov v sére (SPEP) MnoZstvo abnormalneho myeldmového proteinu s tazkymi retazcami.

Imunofixacna elektroforéza (IFE) Takto sa preukazuju typy tazkych retazcov (G, A, D, E a M) a lahkych retazcov

(kappa [K], lambda [A]) myelémového proteinu.

Test Freelite® Moze sa pouZit na meranie mnozstva volnych kappa alebo lambda lahkych
retazcov, ak sa pomocou SPEP alebo UPEP nezisti abnormalita.

Test Hevylite® Méze sa pouzit na meranie normalnych a abnormélnych hladin
intaktnych imunoglobulinov.

Testovanie mocu Takto sa preukazuje pritomnost, mnozstvo a typ abnormélneho
Specidlne testovanie proteinov, ktoré je myelémového proteinu v modi.

podobné ako vyssie opisané testovanie séra:
- elektroforéza proteinov v moci (UPEP)

- imunofixacia

(Pokracovanie tabulky C. 8 na nasledujicej strane)

Ak urcita indukéna liecba nezaberd, k dispozicii je mnoho moznosti liecby, ktoré nie su
uvedené v tejto prirucke. Neodporuca sa vsak rychlo prechddzat z jedného liecebného
reZimu na druhy bez toho, aby sa vycerpali dostupné mozZnosti.

Transplantacia kmenovych buniek

Najlepsie je nechat si otvorené dvierka pre pripad transplantacie kmenovych buniek, ak vy
a vas lekdr mate pocit, Ze by to pre vas mohla byt moznost. Aktudlny konsenzus pracovnej
skupiny IMWG je taky, ze vietci pacienti spdsobili na transplantaciu by si mali uskladnit
kmenové bunky na mozné pouzitie v buducnosti. Vo vSeobecnosti plati, Ze pacienti,

ktori maju menej ako 65 rokov (a nemaju ziadne dalsie zdravotné problémy, ktoré by ich
ohrozovali), sa povazuju za vhodnych kandidatov na transplantaciu kmenovych buniek.
Hoci este nie su k dispozicii definitivne vysledky klinickych studii s idajmi o celkovom

+1818-487-7455 precelysvet + +1800-452-2873 bezpoplatkovv USA a Kanade

Tabulka ¢. 8: Zakladné testy (pokracovanie predchddzajiicej strany)

TEST UceL

Testovanie kosti Na dcely zhodnotenia pritomnosti, zdvaznosti a miesta poskodenia kosti:

Rontgenové vysetrenia Pri skimani poskodenia kosti myeldmom sa stéle pouZivaju rontgenové vysetrenia.
ochorenie kosti (Iytické Iézie alebo ,diery” v kostiach). Rontgenové vy3etrenia vsak mozu
byt negativne u priblizne 25 % pacientov s aktivnym myelémom, a preto je potrebné
vykonat dalSie zobrazovacie vy3etrenie pomocou celotelového vySetrenia magnetickou
rezonanciu, celotelového CT vy3etrenia pri nizkych ddvkach alebo PET/CT s ciefom vyldcit
mozné postihnutie kosti. Na preukdzanie tbytku alebo rednutia kosti (osteoporéza
alebo osteopénia spdsobend myelémovym poskodenim kosti), lytickych Iézif a/alebo
akejkol'vek zlomeniny alebo zritenia kosti byva potrebné celkové vySetrenie kostry a
hladanie myeldmu pomocou série rontgenovych vysetreni.

MRI VyuZziva sa vtedy, ked'st rontgenové vysetrenia negativne a/alebo je potrebné
(zobrazenie magnetickou podrobnejSie testovanie urcitych oblasti ako je chrbtica a/alebo mozog. DokéZe odhalit
rezonanciou) pritomnost a distribiciu ochorenia v kostnej dreni, a to aj v pripade, Ze rontgenové

vysetrenia nepreukdzu poskodenie kosti. DokdzZe tiez odhalit ochorenie mimo kosti,
ktoré moZe tlacit na nervy a/alebo miechu.

(q) VyuZiva sa vtedy, ked'sti rontgenové vysetrenia negativne a/alebo je potrebné
(pocitacova tomografia) podrobnejgie testovanie urcitych oblasti. Toto vy3etrenie je obzvlast vhodné na
podrobné zhodnotenie malych oblasti mozného poskodenia kosti alebo stlacenia nervov.

Zobrazovanie pomocou Bezné zobrazenie kosti, ktoré sa vyuziva pri inych nadorovych ochoreniach. Pri myeléme
nuklearnej mediciny nie je toto vy3etrenie vhodné a nemalo by sa vykonavat na iny Gcel, nez je vylticenie
inych diagndz.

Zobrazovanie pomocou Omnoho citlivejsia technika skenovania celého tela. Vhodnd na monitorovanie
FDG/PET alebo PET/CT ochorenia, obzvlast pri nesekre¢nyich ochoreniach. CT sa pouzZiva na zhodnotenie miest
PET-pozitivneho ochorenia.

Testovanie hustoty kosti | Poméha pri zhodnoteni zdvaznosti difizneho tbytku kosti pri myeldme a merani

postupného zlepSovania pri lieche bisfosfonatmi.

prezivani, Studie naznacuju, ze u pacientov, ktori podstupili autolégnu transplantaciu
kmenovych buniek ako planovanu ¢ast prvotnej liecby myeldému, dosahuju vacsiu
odpoved na lie¢bu a dlhsie trvanie remisie zndme aj ako prezivanie bez progresie (PFS).

V USA pokryje poistenie Medicare jednu autolégnu transplantaciu kmenovych buniek u
sposobilych pacientov v akomkolvek veku, pokial je stadium myelému podfa Durieho a
Salmona Il alebo Ill. Musi ist bud o novodiagnostikovany myelém, alebo myelém musi na
liecbu stale reagovat a funkcia srdca, pecene, pluc a obli¢iek musi byt adekvatna. Medicare
nepokryje tandemovu ani dve spdtné autolégne transplantacie.

Ak pacient absolvuje transplantaciu, ktort pokrylo Medicare a po remisii v trvani dva
roky alebo dlhsie nastane relaps, Medicare mé6ze v tom ¢ase uhradit dal3iu transplantéciu.

myeloma.org
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Tabulka ¢. 9: Lieky, ktoré sa momentalne pouzivaju na liecbu myelému - april 2017

(pokracovanie predchddzajlicej strany)

Imunomodulaény liek

Alkylaéna latka
GENERICKY NAZOV melfalan | ZNACKoVY NAzov Alkeran®
NASTAVENIA OCHORENIA | - indukcia u pacientov nesposobilych na transplantaciu - jeden az tri predchddzajtice relapsy

- relabujlice/refraktérne ochorenie

GENERICKY NAZOV

talidomid | zvAckovy NAzov Thalomid® (plus dexametazon)

SPOSOB PODANIA: DAVKA

«i.v. (intravendzna injekcia): 200 mg/m? - peroralne: 6 mg (tri tablety) denne

NASTAVENIA OCHORENIA

« indukcia - relabujuce/refraktérne ochorenie
- jeden az tri predchédzajtice relapsy - udrZiavanie

SPOSOB PODANIA: DAVKA

Perorélne: schvalené dévkovanie 200 mg denne, no len v zriedkavych pripadoch je ddvka vyssia ako

VEDLAJSIE UCINKY Embryo-fetdlna toxicita, vendzny a arteridlny tromboembolizmus, periférna neuropatia, zapcha, ospalost,
zdvraty, nizky pocet bielych krviniek, vyrazka.
POZNAMKY - Pacienti musia byt zaradeni do programu stratégii na hodnotenie a zmieriovanie rizika (REMS).
- Obaja partneri musia pouZivat antikoncepciu.
- Spdsobuje nezvratnd periférnu neuropatiu.
« Pri kombindcii s dexametazénom existuje zvy3ené riziko tromboembolizmu, treba uZivat lieky na
riedenie krvi.
GENERICKY NAZOV lenalidomid | zvACKovY NAZov Revlimid® (plus dexametazon)
NASTAVENIA OCHORENIA | « indukcia « relabujtice/refraktérne ochorenie

« jeden az tri predchédzajtice relapsy - udrZiavanie

SPOSOB PODANIA: DAVKA

Peroralne: 25 mg pocas 1.-21. diia 28-dfového cyklu

VEDLAJSIE UCINKY

Embryo-fetdlna toxicita, nizky pocet bielych krviniek, nizky pocet krvnych dosticiek, venézny a arteridlny
tromboembolizmus (krvnd zrazenina sa moze dostat do plic), hnacka, inava, anémia, zdpcha, vyrazka.

VEDLAJSIE UCINKY Inizenie poctu krviniek, hypersenzitivne reakcie, gastrointestinalna toxicita, plicna toxicita, neplodnost,
sekunddrne malignity (leukémia).

POZNAMKY « Pouziva sa ako vysokoddvkovana liecba pri autolégnej transplantdcii.
- Pouziva sa v kombindcii s prednizonom = tretim liekom u pacientov, ktori nepodstupili transplantaciu

(MPV, MPR).

GENERICKY NAZOV cyklofosfamid | zNAckovYNAZov Cytoxan®

NASTAVENIAOCHORENIA | <indukcia - jeden aZ tri predchddzajicerelapsy - relabujice/refraktérne ochorenie

SPOSOB PODANIA: DAVKA | « i.v. 40—50 mg/kg rozdelené pocas 25 dni « perordlne: 300 mg/m? raz tyzdenne

VEDLAJSIE UCINKY Inizenie poctu krviniek, infekcie, toxicita ovplyviiujica mocovy trakt a oblicky, kardiotoxicita, pliicna
toxicita, sekunddrne malignity, horticka, alopécia (i.v.), nevolnost, vracanie, hnacka.

POZNAMKY - Niekedy sa pouziva na mobilizaciu kmenovych buniek z kostnej drene do periférnej krvi pre ticely odberu

pri autoldgnej transplantécii kmenovych buniek

« V perordinej forme sa pouziva pri kombinovanych liecbach ako je napr. CyBorD.
- Vintravendznej forme sa pouziva pri kombinovanych liechach ako je napr. DCEP a DVPACE.
Antracyklin

GENERICKY NAZOV pegylovany lipozomalny doxorubicin | zvACkovYNAZov Doxil® (plus Velcade® + dexametazon)

NASTAVENIA OCHORENIA | « jeden aZ tri predchddzajuce relapsy - relabujtice/refraktérne ochorenie

SPOSOB PODANIA: DAVKA | i.v.: 30 mg/m? na 4. defi po bortezomibe

VEDLAJSIE UCINKY Kardiotoxicita, reakcie na podanie infizie, znizeny pocet krviniek, syndrém ruka-noha, afty v istach,
nevolnost a vracanie, tinava, slabost.

POZNAMKY Minuly rok sa schvélil novy americky vyrobca, aby sa zlepsili problémy so zdsobovanim. Pozrite si stranku
doxilsupply.com
Kortikosteroid

GENERICKY NAZOV dexametazon | ZVACKoVYNAZov Decadron®

NASTAVENIAOCHORENIA | <indukcia - jeden aZ tri predchddzajicerelapsy - relabujice/refraktérne ochorenie

POZNAMKY

« Pacienti musia byt zaradeni do programu stratégii na hodnotenie a zmierfiovanie rizika (REMS).

- Obaja partneri musia pouzivat antikoncepciu.

« V skaisani FIRST sa preukazal prinos nepretrzitého uZivania Revlimidu u pacientov s
novodiagnostikovanym myelémom, ktori nie si vhodnymi kandidatmi na transplantéciu.

« Pri kombindcii s dexametazénom existuje zvysené riziko tromboembolizmu, treba uzivat lieky na
riedenie krvi.

SPOSOB PODANIA: DAVKA

- mdZe sa poddvat'vi.v. forme
- zvycajne sa poddva v perordlnej forme 40 mg (10 piluliek) tyzdenne (,nizkoddvkovany” dexametazon)
- ako monoliecba sa poddva perorélne 40 mg pocas 4 dni, po ktorych nasleduje 4-drové pauza

GENERICKY NAZOV

pomalidomid | ZNackov¥NAZov Pomalyst® (plus dexametazon)

NASTAVENIA OCHORENIA

« jeden az tri predchédzajtice relapsy - relabujdce/refraktérne ochorenie

SPOSOB PODANIA: DAVKA

Peroralne: 4mg pocas 1.-21. diia 28-dilového cyklu

VEDLAJSIE UCINKY Infekcie, ochorenia srdca/zadrZiavanie tekutiny, akné, vyrazka, zvy3ena hladina glukdzy v krvi,
gastrointestindlne poruchy, ibytok na hmotnosti, kasel, zachripnutie, osteoporéza, bolest svalov,
oftalmologické poruchy, psychické poruchy, nespavost.

POZNAMKY - Opatrnost kvoli liekovym interakciam. Podrobnejsie informécie ndjdete v publikdcii nadacie IMF

Understanding Dexamethasone and Other Steroids. \/ niekolkych $tudidch sa preukdzalo, Ze znizenim
davky dexametazonu pri kombinovanej liecbe sa zlepSuje znasanlivost, prediZuje sa trvanie liecby a
celkové prezivanie.

- V/$tadii ASH 2015 institatu Karolinska sa preukdzalo, Ze pokracovanie liechy dexametazénom pridanym
k Revlimidu po dosiahnuti aspori ciastocnej remisie s liecbou Revlimid + dexametazén v druhej linii
neposkytuje dodatocny prinos.

(Pokracovanie tabulky ¢. 9 na nasledujticej strane)

+1818-487-7455 precelysvet + +1800-452-2873 bezpoplatkovv USA a Kanade

VEDLAJSIE UCINKY Embryo-fetalna toxicita, nizky pocet bielych krviniek, nizky pocet cervenych krviniek, nizky pocet
krvnych dosticiek, vendzny a arteriélny tromboembolizmus, tinava, slabost, zavraty a zmétenost, zapcha,
nevolnost, hnacka, neuropatia.

POZNAMKY - Pacienti musia byt zaradeni do programu stratégii na hodnotenie a zmierfiovanie rizika (REMS).

- Obaja partneri musia pouzivat antikoncepciu.
« Pri kombindcii s dexametazénom existuje zvysené riziko tromboembolizmu, treba uzivat lieky na
riedenie krvi.

myeloma.org

(Pokracovanie tabulky ¢. 9 na nasledujticej strane)




Tabulka ¢. 9: Lieky, ktoré sa momentalne pouzivaju na liecbu myelému - april 2017

(pokracovanie predchddzajlicej strany)

Tabulka ¢. 9: Lieky, ktoré sa momentalne pouzivaju na liecbu myelému - april 2017

(pokracovanie predchddzajlicej strany)

Proteazomovy inhibitor

Monoklonalna protilatka (mAb)

GENERICKY NAZOV

bortezomib | ZNACKovY NAZov Velcade® (plus dexametazon)

NASTAVENIA OCHORENIA

« indukcia - relabujdce/refraktérne ochorenie
- jeden az tri predchédzajtice relapsy - udrZiavanie

GENERICKY NAZOV

daratumumab | ZNACKoVY NAZov Darzalex®

NASTAVENIA OCHORENIA

Relabujtice/refraktérne ochorenie

SPOSOB PODANIA: DAVKA

lv. alebo s.c. (subkutdnna) injekcia s ddvkou 1,3 mg/m?v 1., 4. 8.a 11. deri kazdého 21-diového cyklu.

SPOSOB PODANIA: DAVKA

i.v.: 16 mg/kg tyzdenne v 1.a 2. cykle, kazdé 2 tyzdne v 3—6. cykle, kazdé 4 tyzdne v 7. cykle atd.

VEDLAJSIE UCINKY Periférna neuropatia, iinava, nevolnost, hnacka, trombocytopénia, nizky tlak krvi.
POZNAMKY - Zvy3end incidencia virusu herpes zoster (pasovy opar). Porozpravajte sa so svojim lekdrom o moznosti
antivirusovej liecby ako preventivneho opatrenia pocas liechy liekom Velcade.
« Preukdzana tcinnost u pacientov s vysokorizikovou cytogenetickou abnormalitou t(4;14).
« Bezpecny pre pacientov s nedostatocnou funkciou obliciek.
« Subkutannym podavanim a/alebo podévanim raz tyZdenne sa zniZuje riziko periférnej neuropatie.
GENERICKY NAZOV karfilzomib | zvACkovY NAzov Kyprolis® (samostatne plus Revlimid + dexametazon)
NASTAVENIA OCHORENIA | - jeden aZ tri predchddzajuice relapsy - relabujuce/refraktérne ochorenie

SPOSOB PODANIA: DAVKA

i.v.: 10-mindtovad infuzia dvakrét tyZdenne pocas 2 po sebe nasledujtcich diiov 3 tyZdne v rdmci
4-tyzdiového cyklu. 20mg/m?v 1. a 2. defi 1. cyklu; 27 mg/m?v 8., 9., 15.a 16. deii 1. cyklu a vetkych
nasledujtcich cyklov.

VEDLAJSIE UCINKY Reakcie na podanie inftizie, inava, nevolnost, bolest chrbta, horticka, kasel, nizky pocet krviniek.
POZNAMKY « Prebieha klinické skisanie, v ktorom sa testuje nové subkutanne (s.c.) podanie.
« ' kombindcii s Velcade + dexametazénom alebo Revlimid -+ dexametazénom po minimalne
jednej predchddzajticej liecbe
- Darzalex moze mat embryo-fetdlne toxické dcinky.
- Pacientom treba pred a po podani inf(zii podat kortikosteroidy, lieky proti horticke a
antihistaminikd a to v rdmci prevencie reakii na podanie infuzie.
GENERICKY NAZOV elotuzumab | zvackovy NAzov Empliciti® (plus Revlimid + dexametazén)
NASTAVENIA OCHORENIA Jeden az tri predchddzajtice relapsy

SPOSOB PODANIA: DAVKA

iv.: 10 mg/kg raz tyzdennev 1.a 2. cykle, v 1., 8., 15.a 22. deri v 28-diiovom cykle, potom kazdy
druhy tyzden, t.j. v 1.a 15. den kazdych 28 dni.

VEDLAJSIE UCINKY

Reakcie na podanie infizie, nizky pocet krviniek, infekcie, tinava, hnacka, horticka, zdpcha,
z&sklby svalov, znizend chut do jedla.

POZNAMKY

« Pri kombindcii s Revlimidom sa kvéli vysokej incidencii hibokej Zilovej trombézy a plicnej
embélie odportca antikoagulacnd liecha

- Pred kazdou davkou elotuzumabu musia pacienti dostat dexametazon, antihistaminikum,
ranitidin a acetaminofén ako prevenciu reakcii na podanie infizie.

Inhibitor HDAC (inhibitor histondeacetylazy)

VEDLAJSIE UCINKY Unava, anémia, trombocytopénia, dychavicnost, hnacka, horiicka, nizky tlak krvi, zlyhanie srdca a iné
srdcové prihody, reakcie na podanie infizie.
POZNAMKY - U pacientov s uz existujticimi ochoreniami srdca moze byt riziko srdcovych komplikdcii vyssie.
- Lepsie vysledky s kombindciou Velcade + dexametazon pri relabujicom myeléme z hladiska PFS, 0S
(bez ohladu na vek, cytogenetiku, predchddzajicu liecbu).
- Odporca sa antivirusovd liecha ako prevencia infekcii virusom herpes zoster (pasovy opar).
GENERICKY NAZOV ixazomib | ZNACKovY NAZov Ninlaro® (plus Revlimid + dexametazon)
NASTAVENIA OCHORENIA | Jeden aZ tri predchddzajtice relapsy

GENERICKY NAZOV

panobinostat | zvACkovY NAzZov Farydak® (plus Velcade + dexametazon)

SPOSOB PODANIA: DAVKA

Perorélne:4mgv 1., 8.a 15. def 28-diiového cyklu

NASTAVENIA OCHORENIA

- jeden a7 tri predchadzajtice relapsy - relabujtice/refraktérne ochorenie

SPOSOB PODANIA: DAVKA

Peroralne: 20 mg kazdy druhy den, t. j. 3 davky tyzdenne (v 1., 3., 5., 8., 10. a 12. den)
v 1.a 2. tyzdni 21-dfiového cyklu, v trvani 8 cyklov.

VEDLAJSIE UCINKY Trombocytopénia, neutropénia, hnacka, zapcha, nevolnost, vracanie, periférna neuropatia, periférny
edém (opuch chodidiel), vyrazka, pecenova toxicita, bolest chrbta, infekcie hornych dychacich ciest.
POZNAMKY - U pacientov so stredne zavaznym az zdvaznym poskodenim funkcie pecene ¢i obliciek by mala byt

ddvka 3 mg.

« Moze mat embryo-fetalne toxické dcinky.

« Porozprdvajte sa s lekdrom o mozZnosti uzivania antivirusovej liecby ako prevencie infekcie virusom
herpes zoster (pasovy opar).

- UZivajte jednu hodinu pred alebo dve hodiny po jedle.

« \ kombindcii s Revlimidom + dexametazénom (Rd) sa zvy3uje riziko tromboembolizmu a je potrebné
uzivat'lieky na riedenie krvi.

(Pokracovanie tabulky ¢. 9 na nasledujticej strane)
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VEDLAJSIE UCINKY Nizky pocet krviniek, hnacka, nevolnost alebo vracanie, kardidIna toxicita, krvacanie (kvoli
nizkemu poctu krvnych dosticiek), infekcie, pecenova toxicita, embryo-fetélna toxicita, inava.
POZNAMKY - Pacienti, ktori neddvno prekonali infarkt myokardu alebo maji nestabilnd anginu, by nemali

Farydak uZivat.

- Pacienti so zavaznym poskodenim funkcie obliciek by nemali Farydak uzivat a u pacientov s
miernym az stredne zdvaznym poskodenim treba davku zniZzit.

« Inizit davku na 10 mg, ak sa podava spolu so silnymi inhibitormi CYP3A vrétane
klaritromycinu (Biaxin®).

myeloma.org




Sposobilost podstupit
transplantaciu kmenovych N | |
buniek je nutné zhodnotit 10
na zaklade individualneho
pacienta a do Uvahy treba vziat
zdravotny stav, iné ochorenia a
anamnézu liecby. Mnohi starsi
pacienti vo vynikajucej fyzickej
kondicii sa mézu povazovat

za zdravych a sp6sobilych

na transplantaciu.

Obrdzok ¢. 10: Fazy ochorenia
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Klinické studie
Napriek tomu, Ze klinické studie pre indukénu lie¢bu su dostupné, pacienti musia byt Uplne
zmiereni so skuto¢nostou, Ze budu k lie¢be ndhodne priradeni, a to v zavislosti od dizajnu
studie. Vysledkom méze byt to, ze pacient uviazne v budicej randomizicii aj liecbe. Je
mimoriadne dolezité porozumiet liecebnému protokolu studii v celom jej rozsahu. Klinické

studie su podrobnejsie prediskutované v publikacii nadacie IMF Understanding Clinical Trials.

Tabulka ¢. 10: Ciele liecby myelému

TYPLIECBY Stabiliza¢na liecba

Paliativna liecha

CIEL Snaha o zabrénenie Zivotu nebezpecnému
rozvratu vnitorného chemického prostredia
organizmu a imunitného systému

Zmiernenie fyzickej nepohody a zvysenie
pacientovej schopnosti normalne fungovat

PRIKLADY « Plazmaferéza na zriedenie krvi a snaha
zabranit cievnej mozgovej prihode
« Hemodialyza pri poSkodenej funkcii obliciek
« Lieky na znizenie hyperkalciémie
(moze zahfiiat chemoterapiu)

CAS NA ROZHODNUTIE | hodiny aZ dni

- Radiacnd terapia na zastavenie destrukcie kosti
« Transfuzia cervenych krviniek na

zZmiernenie anémie
« Ortopedicky zakrok s ciefom opravit

a/alebo posilnit kost

dni az mesiace

TYP LIECBY Liecha na navodenie remisie Kurativna liecha
CIEL Zlepsenie symptémov, spomalenie alebo Permanentnd remisia*
zastavenie priebehu ochorenia
PRIKLADY + Liecha zamerand na znicenie malignych buniek | « Transplantécia kostnej drene ako prostriedok
v celom tele podania chemoterapie s vysokymi ddvkami

- Radiacné terapia na znicenie malignych buniek
v mieste nddoru

CAS NA ROZHODNUTIE | tyzdne aZ mesiace tyZdne az mesiace

*\lyliecenie znamend (plné vymiznutie myelému, ¢o je zdokumentované len zriedka. Pouziva sa pojem,,funkéné vyliecenie”,
ktory opisuje GpInd remisiu trvajlicu viac ako 3tyri roky. Po tipInej odpovedi na liecbu (vrétane odpovede na molekuldrnej
trovni) mdZe nastat relaps, preto sa odportca dihodobé sledovanie.
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Podporna starostlivost

K dispozicii su liecby na zmiernenie fyzického a emocionélneho vplyvu ochorenia. Skoré
zavedenie opatreni podpornej starostlivosti je rovnako doélezité ako zacatie indukénej
liecby. Okrem manazmentu $pecifickych symptémov je nesmierne délezity aj cely rad

podpornych opatreni:

® Fyzickd aktivita: pacienti by si mali spolu s lekarom ujasnit, ¢i mézu vykonavat
fyzické aktivity neobmedzene, alebo ¢i je potrebné vykonat urcité zmeny vzhladom
na ochorenie kosti a/alebo jednotlivé oblasti poskodenia kosti. Zvycajne je mozné
vykonavat urcité fyzické aktivity, ako su prechadzky alebo plavanie, natahovacie a
posiliovacie cvicenia a/alebo na mieru vypracovany program cvicenia jogy.

Tabulka ¢. 11: Lieky, ktoré sa momentalne pouzivaju pri podpornej starostlivosti - april 2017

Bisfosfonat
GENERICKY NAZOV pamidronat | ZNACKOVY NAZOV Aredia®
NASTAVENIA OCHORENIA Na liecbu myelémového kostného ochorenia

SPOSOB PODANIA: DAVKA

i.v.: 90 mg vo forme 2—4-hodinovej infuzie raz mesacne

VEDLAJSIE UCINKY Rendlna toxicita, hortcka, podrazdenie Zil, celkové bolesti, osteonekrdza celuste.
POZNAMKY « DIhodobé uZivanie (viac ako 5 rokov) méze viest k atypickym zlomenindm stehennej kosti.
« Pacienti, u ktorych nie je zdokumentované kostné ochorenie stvisiace s myelémom, by
nemali uzivat bisfosfonaty.
GENERICKY NAZOV zoledronat, kyselina zoledrnova | ZNACKOVY NAZOV Zometa®
NASTAVENIA OCHORENIA Na liecbu myeldmového kostného ochorenia

SPOSOB PODANIA: DAVKA

i.v.: 4mg poddvané pocas minimalne 15 mindt kazdé 3—4 tyzdne, zvycajne 30—45 min(t
raz mesacne

VEDLAJSIE UCINKY

Rendlna toxicita, hortcka, podrézdenie Zil, celkové bolesti, osteonekréza Celuste.

POZNAMKY

« DIhodobé uzivanie (viac ako 5 rokov) moze viest k atypickym zlomenindm stehennej kosti.

« Pacienti, u ktorych nie je zdokumentované kostné ochorenie stvisiace s myelémom, by
nemali uzivat bisfosfonaty.

- U pacientov s poskodenim funkcie obliciek treba davku znizit.
- Denne treba uzivat 500 mg vapnika a 400 IU vitaminu D.

Mobilizator kmenovych buniek

GENERICKY NAZOV

plerixafor | ZNACKOVY NAZoV Mozobil®

NASTAVENIA OCHORENIA

V kombindcii s GCSF na mobilizéciu krvotvornych kmefiovych buniek pred autolégnou
transplantéciou kmefiovych buniek (ASCT)

SPOSOB PODANIA: DAVKA

i.v.: 0,24 mg/kg telesnej hmotnosti

VEDLAJSIE UCINKY Nevolnost, vracanie, hnacka, tinava, bolest hlavy, zévraty, bolest klbov alebo svalov, reakcie v
mieste podania injekcie, nizky pocet krvnych dosticiek.
POZNAMKY Moze sposobit poskodenie embrya/plodu.
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Tabulka ¢. 12: Podporna starostlivost

SYMPTOM

LIECBA

POZNAMKY

Unava a slabost'v
dosledku anémie

« Transfiizia krvi (balené cervené krvinky:
po znizeni poctu bielych krviniek a vySetreni
virusov) pri tazkej anémii

« Erytropoetin pri miernej az stredne zavaznej
anémii vyvolanej liechou

Liechy st jednoduché, zvycajne vysoko prinosné
a zlepsuju celkovy stav a pocity pacienta.

Bolest kosti

+ Bisfosfondt (napr. Aredia® 90 mg intravendézne
pocas 2 — 4 hodin raz za mesiac; Zometa® 4 mg
intravendzne pocas 15 — 45 minut raz za mesiac)

« Lieky na tienie bolesti podla potreby
(napr. acetaminofén, perordlne derivaty
morfinu, fentanyl)

Zmiernenie bolesti kosti je doleZité samo

0 sebe a zlep3uje fyzicku aktivitu, ktord

potom zlepsuje silu kosti a hojenie a zlepSuje
emociondlny stav. DIhodobé liecha bisfosfondtmi
moze potencidlne, aj ked zriedkavo, sposobit
poskodenie obliciek a eluste. Zékladom
prevencie je uvedomovanie si tychto rizik.

Horucka a/alebo
preukazana
pritomnost infekcie

«Vhodné antibiotika

- Neupogen® v pripade potreby na zvy3enie
nizkeho poctu bielych krviniek

« Intravendzne podavany gamaglobulin pri
zavaznych infekcidch

-V pripade potreby treba vykonat testy na
diagnostikovanie presného typu infekcie
(okrem nebezpecnyich biopsii/kultivdcii)

Napriek tomu, Ze antibiotika je potrebné zvolit
a pouZit po nalezitom zvéZeni, je nesmierne
dolezité dostat infekcie okamZite pod kontrolu.
Odporuca sa mat antibiotikd stle poruke na
pouZitie v ntidzi (obzvlast pri cestovani).

Gastrointestinalne
vedIajsie ucinky

« Vhodné lieky na zmiernenie nevolhosti,
vracania, zapchy alebo hnacky

« UdrZujte adekvdtny prijem tekutin a potravy

0 priznakoch sa poradte s poskytovatelmi
zdravotnej starostlivosti; tazké symptémy si
mozu vyzadovat hospitalizaciu.

Krvné zrazeniny a
tromboembolické
prihody

+ Prihody stvisiace so zrazeninami predstavuju
urgentné zdravotné situacie; liecha sa
stanovi podla typu prihody a rizikovych
faktorov pacienta

- Je mozné predpisat aspirin alebo lieky proti
tvorbe zrazenin

Riziko je mozné zniZit cvicenim, znizenim
hmotnosti a nefajcenim.

« Sledujte priznaky a symptémy infekcie,
ako aj zmeny hladiny cukru v krvi

« Lieky na prevenciu pasového oparu a
kvasinkovej infekcie

Periférna « Lieky proti bolesti 0 priznakoch sa poradte s poskytovatelmi
neuropatia « Prispdsobenie davky, rezimu a/alebo zdravotnej starostlivosti. Skory zdsah moze
sposobu podania zabranit permanentnému poskodeniu a
« Fyzioterapia, vitaminové a iné doplnky umoznit pokracovanie liechy. Davkovanie si

neprispdsobujte sami. NeuZivajte doplnky bez
konzultdcie s lekdrom.

Vedlajsie ucinky « UZivajte ich spolu s jedlom skoro rano Ved[ajSie tcinky a symptémy nahldste

steroidov poskytovatelom zdravotnej starostlivosti.

Neprestdvajte uzivat lieky ani nemenite ich
ddvkovanie na zéklade vlastného rozhodnutia.

Letdky s informdciami pre pacientov o prevencii vzniku krvnych zrazenin a tromboembolickych prihod, zviadani vedlajsich dcinkov
spojenych s uZivanim steroidov, zvladani myelosupresie, prevencii periférnej neuropatie a zvladani gastrointestinalnych vedlajsich

Gcinkov st k dispozicii na internetovej stranke myeloma.org, pripadne sa obratte na nadaciu IMF.

+1818-487-7455 precelysvet «

+1800-452-2873 bez poplatkov v USA a Kanade

® Strava: pre pacientov s myeldmom nebola doteraz zostavena ziadna Specidlna
diéta, hoci vyskum jednoznacne preukazal spojenie medzi obezitou a myelémom.
Odporucame pacientom, aby sa stravovali zdravo, aby uprednostrovali typ
stredomorskej stravy s dérazom na mnozstvo ovocia, zeleniny, ryb, inych chudych
zivocisnych bielkovin, celozrnnych produktov a nespracovanych ,skuto¢nych”
potravin. Odporicame pacientom, aby sa vyhybali potravindm, ktoré obsahuju
spracované cukry a umelé trans tuky. Opatrnost je namieste v dvoch oblastiach:

« vitamin C: davky vys3sie ako 1000 mg denne mézu byt pri myelome
kontraproduktivne a zvysit riziko poskodenia obliciek,

« bylinné a vitaminové doplnky: porozpravajte sa so svojim lekdrom alebo lekarnikom
o uzivani vyZzivovych doplnkov v ¢ase lie¢by myelému. Niektoré vyzivové doplnky
mozu branit tomu, aby bola lie¢ba ucinna. Aj liekové interakcie mézu spdsobit
vazne zdravotné problémy. Vacsina lekarni ma zavedené pocitacové systémy na
identifikaciu potencialnych interakcii medzi liekmi a/alebo vyzivovymi doplnkami.

® Dusevné zdravie: vase dusevné zdravie zohrava nesmierne délezitu ulohu v tom,
ako bude lie¢ebny plan postupovat. Uistite sa, Ze vam planovana liecba vyhovuje.
Ak sa obavate, Ze by ste mohli upadnut do depresie, alebo sa toho obavaju ostatni,
dohodnite si termin u odbornika na dusevné zdravie. Je to normalna reakcia na
diagnézu rakoviny a vacsina pacientov bude ¢asom potrebovat pomoc. Z tohto
hladiska m6ze byt ndpomocna aj myelémova podporna skupina. V tomto case je
mimoriadne dolezité ziskavat informacie a podporu od ludi, ktori to zazili. Ak chcete
ndjst meylémovu podpornu skupinu vo vasom regiéne, zavolajte na infolinku nadacie
IMF alebo navstivte strankumyeloma.org/support-groups, kde najdete skupinu
posobiacu vo vasej blizkosti.

® Pravidelny spdnok: je velmi doleZity pre vas imunitny systém.

® Vykonajte zmeny: na €o najvyssiu moznu mieru zredukujte alebo eliminujte stres v
praci, rodine alebo pri spolo¢enskych situaciach. Co najviac sa vyhybajte blizkemu
kontaktu so 3kolopovinnymi detmi. Co najviac sa vyhybajte davom. Casto si umyvajte

ruky. Vas imunitny systém je oslabeny ochorenim aj jeho lie¢bou. Manazment
myelému je hlavnou prioritou az do remisie a/alebo dosiahnutia stabilného stavu.

Na zaver

Zatial ¢o diagnéza rakoviny je nieco, ¢o nemozete mat pod kontrolou, ziskavanie
informacii, ktoré zlepsia vasu interakciu s lekarmi a zdravotnymi sestrami je nieco, ¢o
mobzete mat pod kontrolou a bude to vyznamne ovplyviovat to, ako dobre sa vam bude
pocas priebehu ochorenia darit.

Tato brozura nenahradza rady od vasich lekdrov a zdravotnych sestier, ktori su ti
najpovolanejsi na zodpovedanie otdzok tykajucich sa vasho Specifického planu na riadenie
zdravotnej starostlivosti. Nadacia IMF sa vam snazi len poskytnut informacie, ktoré vam
pomdzu pri diskusii so zdravotnickym timom. Aby ste pomohli zabezpecit ucinnu lie¢bu s
dobrou kvalitou Zivota, musite byt v rdmci lekarskej starostlivosti o svoju osobu aktivni.
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Navstivte nasu stranku myeloma.org, kde najdete aktualizované informacie o myeléme,

a ak mate otazky alebo obavy tykajlce sa myelému, zavolajte na infolinku nadacie

IMF. Na infolinke nadacie IMF dostéavaju volajuci najlepsie informacie o myeléme, a to
starostlivym a sucitnym sposobom. Na odbornikov infolinky nadacie IMF sa mozete obrétit
prostrednictvom e-mailu na InfoLine@myeloma.org alebo na tel. &isle +1800-452-2873
alebo +1818-487-7455.

Pojmy a definicie
Albumin (ALB): jednoduchy, vo vode rozpustny protein, ktory sa nachadza v krvnom sére.
Jeho produkciu inhibuje interleukin-6, ked je myelém velmi aktivny.

Amyloidéza z amyloidu s lahkymi retazcami (AL amyloidéza): stav, kedy sa lahké
retazce myeldmu navzajom spajaju do Struktury beta-skladaného listu a potom sa ukladaju
v tkanivach a organoch celého tela (napr. v srdci, nervoch a obli¢kach) a nevylucuju sa z
tela oblickami. Tento stav je zndmy aj pod nazvom primarna amyloidéza.

Anémia: pokles hladiny hemoglobinu v ¢ervenych krvinkach, ktoré prenasaju kyslik do
tkaniv a orgédnov v tele. Anémia sa zvycajne definuje ako hladina hemoglobinu pod 10g/dl,
pricom za normalnu hladinu sa povaZzuje hodnota nad 13-14 g/dl a/alebo pokles o =2 g/dl
z normalnej hodnoty pre jednotlivca.

Asymptomaticky myelém: myeldm, ktory nevykazuje znaky ¢i symptémy ochorenia.
Ide 0 myeldém v ranom $tadiu. Pozrite si , Tlejuci mnohopocetny myelém (SMM)“.

Bence Jonesov myelém: myelém, pre ktory je charakteristicka pritomnost Bence
Jonesovho proteinu, ¢o je abnormalny protein tvoreny volnymi lahkymi retazcami kappa
alebo lambda a nachadza sa v moci.

Bence Jonesov protein: myeld6movy monoklonalny protein. Protein pozostava bud’

z volnych lahkych retazcov kappa, alebo lambda. Vdaka svojej malej velkosti m6zu
Bence Jonesove lahké retazce lahko prechadzat do mocu. MnoZstvo Bence Jonesovho
proteinu v moci sa vyjadruje v gramoch za 24 hodin. Za beznych podmienok sa v moci
mdbze nachadzat velmi malé mnozZstvo proteinu (< 0,1 g/24 h), no je to skor albumin ako
Bence Jonesov protein. Pritomnost akéhokolvek mnozstva Bence Jonesovho proteinu
je abnormalna.

Beta-2 mikroglobulin (tiez sa oznacuje ako $2-mikroglobulin, ,M alebo $2M):
maly protein pritomny v krvi. Vysoké hladiny sa objavuju u pacientov s aktivnym
myelémom. Nizke alebo normalne hladiny sa objavuju u pacientov s ranym myelémom
a/alebo neaktivnym ochorenim. Priblizne 10 % pacientov mé myelém, ktory neprodukuje
B2M.V case relapsu sa méze hladina 32M zvysit este predtym, nez sa objavia zmeny
hladiny myelémového proteinu. Niekedy mé6zu faktory, ako je virusova infekcia, sposobit
zvysené hladiny f2M v sére.

Biele krvinky (WBC): VSeobecny pojem oznacujuci rézne bunky, ktoré su zodpovedné
za boj s prenikajucimi baktériami, infekciou a alergénmi. Tieto bunky sa zacinaju vyvijat v
kostnej dreni a potom sa dostavaju do ostatnych casti tela. Medzi Specifické biele krvinky
patria neutrofily, granulocyty, lymfocyty a monocyty.
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C-reaktivny protein (CRP): protein, ktory sa vytvara v peceni a pri zapale hocikde v tele
sa jeho hladina zvysuje.

Celkové prezivanie (OS): u onkologickych pacientov tento pojem oznacuje ich Sance na
to, ze zostanu nazive. Oznacuje median poctu jednotlivcov v skupine, ktori po uré¢itom
Case zostanu nazive. Vo vieobecnosti OS predstavuje mieru vyliecenia. OS sa v klinickych
skusaniach ¢asto pouziva ako meradlo Uspesnosti liecby.

Cytokiny: proteiny, ktoré vylucuju bunky a stimuluju alebo inhibuju rast/aktivitu inych
buniek. Cytokiny sa tvoria lokdlne (napr. v kostnej dreni) a cirkuluju v krvnom obehu.
Za normalnych podmienok sa uvoliiuju ako reakcia na infekciu.

Cervené krvinky (RBC, erytrocyty): bunky v krvi, ktoré obsahuju hemoglobin a
vymienaju kyslik za oxid uhlicity vo vietkych castiach tela. Tvorbu ¢ervenych krviniek
stimuluje hormén (erytropoetin), ktory vytvaraju oblicky. Pacienti s myeldbmom s
poskodenim obli¢iek nevytvaraju dostatok erytropoetinu a mézu zacat trpiet anémiou.
Dovodom anémie u pacientov s myeldmom médze byt aj ic¢inok myeldémovych buniek na
schopnost kostnej drene vytvarat nové cervené krvinky.

Extramedularny plazmocytom: nador tvoreny monoklondlnymi plazmatickymi bunkami,
ktory sa nachadza v makkom tkanive mimo kostnej drene a oddelene od kosti.

Fluorescencna in situ hybridizacia (FISH): postup, vdaka ktorému mézu vedci lokalizovat
umiestnenie Specifickych sekvencii DNA na chromozdémoch.

Hypekalciémia: vyssia neZ normalna hladina vapnika v krvi. U pacientov s myelémom

sa zvycajne v dosledku destrukcie kosti uvolfiuje vapnik z kosti do krvného obehu. Tento
stav moéze vyvolat mnozstvo symptémov vratane nechutenstva, nevolnosti, smadu, inavy;,
svalovej slabosti, nepokoja a zmatenosti. Pozrite si ,Vapnik”.

IgD, IgE: dva typy myelému, ktoré sa vyskytuju menej ¢asto. Pozrite si ,1gG, IgA”.

IgG, IgA: dva najbeznejsie typy myeldmu. Pismenda G a A oznacuju typ proteinu
vytvaraného myelémovymi bunkami. Myelémovy protein, ktory je imunoglobulinom,
pozostéava z dvoch tazkych retazcov (napriklad typ G) spojenych s dvoma lahkymi
retazcami, ktoré su bud kappa, alebo lambda. Preto maju dva najbeznejsie podtypy
myelédmu identické tazké retazce (napr. IgG kappa a IgG lambda). Pojmy ,tazky” a ,lahky”
oznacuju velkost, resp. molekulovi hmotnost proteinu, pricom tazké retazce su vacsie
nez lahké retazce.

IgM: zvycajne sa spaja s Waldenstrémovou makroglobulinémiou. V zriedkavych pripadoch
moze byt IgM typ myeldmu.

Imunitny systém: komplexnd skupina organov a buniek, ktoré tvoria protilatky, bunkové
odpovede s cieflom ochranit telo pred cudzorodymi latkami, ako st baktérie, virusy, toxiny
a rakovina.

Imunofixacna elektroforéza (IFE): imunologicky test séra alebo mocu pouzivany

na identifikaciu proteinov. Vdaka nemu dokazu lekéri u pacientov s myelémom
identifikovat typ M-proteinu (IgG, IgA, kappa alebo lambda). Najcitlivejsia rutinna technika
imunofarbenia, ktora presne identifikuje typ tazkych a lahkych retazcov M-proteinu.
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Imunoglobulin (Ig): protein, ktory produkuju plazmatické bunky. Je to velmi dolezita cast
imunitného systému organizmu. Imunoglobuliny sa viazu na cudzorodé latky (antigény)

a pomahaju ich nicit. Medzi triedy imunoglobulinov (tieZz ozna¢ovanych ako izotypy) patri
IgG, IgA, IgD, IgE a IgM. Laicky pojem pre imunoglobulin je ,protilatka“.

Indukéna liecba: pociatocna liecba vyuzivana v snahe dosiahnut remisiu u pacientov s
novodiagnostikovanym myelémom. Niekedy sa nazyva lie¢bou ,v prvej linii“.

Klinické studie: vyskumna Studia novej liecby, ktora zahffia pacientov. Kazda studia je
zamerana na najdenie lepsich spdsobov prevencie, detekcie, diagnostikovania alebo lie¢by
rakoviny a zodpovedanie vedeckych otazok.

« Kontrolnd skupina - randomizovanej klinickej studie, ktoré dostava standardnu lie¢bu
alebo placebo (ziadna lie¢ba).

« Experimentdlna skupina - rameno randomizovanej klinickej studie, ktoré dostava
novu liecbu.

« Randomizovand klinickd studia - vyskumna $tudia, v ktorej je pacientom nahodne
pridelovana urcita liecba.

« Rameno - jedna z lie¢ebnych skupin rrandomizovanej Studie. Vacsina
randomizovanych $tudii ma dve ramend, no méze ich byt aj viac.

« Koncovy ukazovatel - ciel Studie, t. j. to, o sa klinické skusanie pokusa zmerat alebo
zistit. Typickym koncovym ukazovatelom byva zmeranie toxicity, miery odpovede
a prezivanie.

« Dvojité zaslepenie — aspekt randomizovanej Studie, kedy ani Ucastnik ani lekar nevedia,
ku ktorému ramenu $tudie bol pacient priradeny. U¢elom takéhoto zaslepenia je
eliminovat akukolvek odchylku pri nahlasovani vysledkov.

« Studia fdzy | - $tudia vytvorena tak, aby sa stanovila maximalna tolerovana davka
(MTD) nového lieku alebo novej kombinacie liekov. Zvycajne ide o prvé testovanie
nove;j lie¢by na ludoch, aj ked' pri skisaniach kombinovanej liecby fazy | uz mohli
byt jednotlivé zloZky riadne otestované. Pacienti v studii fazy | musia trpiet
nadorovym ochorenim v pokrocilom stadiu, ktoré je refraktérne (nereaguje) na
akukolvek Standardnu lie¢bu. Pri typickych Studiach fazy | dostavaju lie¢bu po sebe
nasledujuce skupiny (,kohorty”) pozostéavajlce z 3 az 6 pacientov. Vietci pacienti v
kohorte dostavaju rovnaku davku. Prva kohorta vac¢sinou dostava velmi nizku davku
a davka sa postupne zvysuje v kazdej nasledujucej kohorte, az kym u stanoveného
poctu pacientov nenastane toxicita obmedzujuca davku (DLT). Davka pouzita pri
predchadzajucej kohorte sa potom povaZuje za maximalnu tolerovanu dévku. Tato
davka sa neskor podava v ramci studie fazy Il.

« Studia fdzy Il - $tudia, zamerand na zistenie miery odpovede na novu lie¢bu, ktora uz
bola otestovana v rdmci studie fazy |. Zvycajne sa lie¢cbe podrobuje 14 az 50 pacientov
s jednym typom rakoviny, aby sa zistilo, kolki z nich budu na liecbu reagovat. St to
vacsinou pacienti s nddorovym ochorenim v pokrocilom 3tadiu, ktoré nereaguje na
Ziadnu Standardnu lie¢bu a navyse ich ochorenie musi byt meratelné. Ak su vysledky
studie fazy Il dostatoc¢ne slubné, lie¢bu je mozné otestovat v rdmci studie fazy lll. Ak
su vysledky jednoznacne omnoho lepsie nez pri Standardnej liecbe, nie je vzdy nutné
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vykondvat studiu fazy lll, a lie¢ba sa méze na zaklade vysledkov studie fazy Il stat
$tandardnou lie¢bou.

« Studia fdzy Ill - $tadia zamerané na porovnanie dvoch alebo viacerych typov lie¢by
pre dany typ a stadium rakoviny. Koncovym ukazovatelom studie fazy lll zvycajne byva
preZivanie alebo preZivanie bez ochorenia. Studie fazy Il st zvy¢ajne randomizované,
takze si pacienti nemoézu vybrat, ktory typ lie¢by budu dostavat. Typicka studia fazy llI
zvycajne zahima 50 az tisice pacientov. Niektoré studie fazy Il maju za ciel porovnat
novu lie¢bu, ktord dosiahla priaznivé vysledky pocas studie fazy Il so starsou, dobre
znamou $tandardnou liecbou. Iné studie fazy lll maju za ciel porovnat liecby, ktoré sa
uz bezne pouzivaju. Niektoré lie¢by zo studie fazy lll mézu byt dostupné nad rdmec
klinického testovania.

« Studia fdzy IV — dokonca aj po schvaleni lieku americkym Uradom pre potraviny
a lieky (FDA) na pouzitie v urcitej indikacii méze existovat potreba pre dodato¢né
testovanie. Klinické studie fazy IV mézu vyzadovat regulacné organy alebo ich moze
z rdznych dévodov realizovat spolo¢nost, ktord studiu financuje. Napriklad, ciefom
bezpecnostného dohladu je detegovanie akychkolvek zriedkavych alebo dlhodobych
vedlajsich ucinkov vo vacsej populdcii pacientov a pocas dlhsieho ¢asového obdobia,
nez je to mozné v klinickych studiach fazy I-Ill.

Kostna dren: makké Spongiovité tkanivo v strede kosti, kde sa tvoria biele krvinky, ¢ervené
krvinky a krvné dosticky. V rdmci tohto tkaniva sa hromadia abnormalne plazmatické
bunky a spdsobuju tak myelém.

Krvné dosticky: jedna z troch zakladnych zloZiek krvi, pricom dalSimi dvoma su cervené
krvinky a biele krvinky. Krvné dosticky upchavaju trhliny v stendch krvnych ciev a uvolfuju
latky, ktoré stimuluju tvorbu krvnych zrazenin. Krvné dostic¢ky su hlavnou ochranou proti
krvacaniu. Nazyvaju sa tiez trombocyty.

Laktatdehydrogenaza (LDH): enzym, ktory vytvara energiu a nachadza sa takmer
vo vsetkych tkanivach v tele. Hladiny LDH v krvnom obehu sa zvy3uju ako reakcia na
poskodenie buniek. Hladiny LDH sa mézu pouzivat na monitorovanie aktivity myelému.

Lézia: oblast abnormalneho tkaniva. Hr¢ka alebo absces spésobeny poranenim alebo
ochorenim, ako je napriklad rakovina. Pri myeléme oznacuje slovo ,lézia” plazmocytém
alebo dieru v kosti.

Lytické lézie: poskodené casti kosti, ktoré sa na rontgenovej snimke prejavuju ako tmavé
miesta, kedy na jednom mieste uz doslo k minimalne 30 % ubytku zdravej kosti. Lytické
|ézie vyzeraju ako diery v kosti a su dokazom jej oslabenia.

Lyticky (lyza): rozpustenie alebo destrukcia buniek ¢i tkaniv.

Lahky retazec: lahky retazec imunoglobulinu je td mensia zlozka z dvoch zloziek
protilatky (imunoglobulinu). Lahké retazce sa prostrednictvom chemickych vazieb viazu
na konce tazkych retazcov, no moézu sa vyskytovat aj extra lahké retazce, ktoré vstupuji do
krvného obehu. Tieto retazce sa nazyvaju ,volné lahké retazce”. Existuju dva typy lahkych
retazcov: kappa a lambda.
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Maligny: rakovinovy; schopny prenikat do okolitych tkaniv a Sirit sa do ostatnych casti tela.

Monoklondlna gamapatia nejasného vyznamu (MGUS): kategéria poruchy
plazmatickych buniek, pre ktoru su charakteristické pomerne nizke hladiny
monoklonalneho proteinu v krvi a/alebo v moci. Hladiny plazmatickych buniek kostnej
drene su nizke (< 10%). Chybaju symptomy suvisiace s myelémom (napr. anémia, zlyhanie
obliciek, hyperkalciémia a lytické 1ézie).

Monoklonalny: klon alebo duplikat jednej bunky. Myelém sa vyvija z jedinej malignej
plazmatickej bunky (monoklonu). Aj typ produkovaného myelémového proteinu je
monoklonalny — ma skér jednu nez viacero foriem (polyklonalny). Dolezitym praktickym
aspektom monoklonalneho proteinu je skutoc¢nost, Ze pri elektroforéze séra sa prejavuje
ostrym vybezkom (M-vybezok).

Monoklonalny protein (M-protein): abnormalny protein produkovany myelémovymi
bunkami, ktory sa akumuluje v kosti a kostnej dreni a tym ju poskodzuje. Vysoka hladina
M-proteinu naznacuje, ze pocet myeldémovych buniek je velky.

Nador: abnormdélna masa tkaniva, ktora je vysledkom nadmerného delenia buniek.

Nesekrecny myelom: Priblizne u 1% pacientov s myelémom sa nezisti M-protein v krvi
(v sére) ani v moci. Niektorych takychto pacientov mozno Uspesne monitorovat pomocou
testu na stanovenie volnych lahkych retazcov v sére, ini pacienti sa mézu monitorovat
pomocou biopsie kostnej drene a/alebo PET/CT vysetrenia. Pacienti s nesekre¢nym
myelémom sa lie¢ia rovnako ako pacienti s ochorenim, pri ktorom sa M-protein vylucuje.

Osteoblast: kostna bunka, ktora je spojena s tvorbou kostného tkaniva. Osteoblasty tvoria
osteoid, ktory sa mineralizuje s vapnikom a vytvdra novu tvrdu kost.

Osteoklast: bunka, ktora sa nachadza v kosti a kostnej dreni na spojive medzi kostnou

drenou a kostou. Je zodpovedna za zlomenie alebo remodelaciu starého kostného tkaniva.

Pri myeléme dochadza k nadmernej stimuldcii osteoklastov, zatial ¢o aktivita osteoblastov
je blokovanda. Kombinacia zrychlenej resorpcie kosti a blokovanej tvorby novej kosti mé za
nasledok vznik lytickych [ézii.

Periférna neuropatia (PN): strata citlivosti, pocit brnenia a/alebo bolest rik, chodidiel,
noh a/alebo ramien.

Plazmatické bunky: Specidlne biele krvinky, ktoré vytvaraju protilatky (imunoglobuliny).
Myelém je rakovina plazmatickych buniek. Maligne plazmatické bunky sa nazyvaju
myelémové bunky. Pri myeléme vytvaraju maligne plazmatické bunky velké mnozstva
abnormalnych protilatok, ktorym chyba schopnost bojovat s infekciou. Tieto abnormalne
protilatky s monoklonalne proteiny, resp. M-proteiny, ktoré funguju ako nadorovy marker
pre myelém. Plazmatické bunky vytvaraju aj iné chemikalie, ktoré mézu poskodzovat
organy a tkaniva (napr. anémia, poskodenie obliciek a poskodenie nervov).

Plazmocytom: pozrite si ,Extramedularny plazmocytom” a “Solitérny plazmocytom
kosti (SPB)".
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Prezivanie bez progresie (PFS): zlepsené preZivanie pacienta, ktoré sa da priamo pripisat
podavanej liecbe myeldmu. Obdobie, pocas ktorého pacient preziva a myelém znova
nerastie ani nedochadza k relapsom. Pozrite si ,Progresivne ochorenie”.

Progresivne ochorenie: ochorenie, ktoré sa zhorsuje alebo dochadza k relapsu, ¢o je
zdokumentované testami. Definuje sa ako ndrast o > 25 % od najniz3ej potvrdenej hodnoty
odpovede z hladiska hladiny myelémového proteinu a/alebo novy dékaz ochorenia.

Protilatka: protein, ktory tvoria biele krvinky (plazmatické bunky) a pomaha pri boji s
infekciami a ochorenim.

Solitérny plazmocytém kosti (SPB): samostatnd, jedind masa monoklondlnych
plazmatickych buniek v kosti. Diagnéza SPB zahfna solitérnu kostnu [éziu, ktorej biopsia
ukaze infiltraciu plazmatickymi bunkami; negativne vysledky zobrazovacich vysetreni z
hladiska inych kostnych |ézii; nepritomnost klondlnych plazmatickych buniek v ndhodnej
vzorke kostnej drene; a Ziadny dokaz o anémii, hyperkalciémii ¢i postihnuti obliciek, ktoré
by naznacovali systémovy myelém.

Tlejici mnohopocetny myelom (SMM): SMM je ochorenie o Uroven vyssie ako MGUS, no
stale ide o neaktivny myelédm s charakteristikami CRAB naznacujucimi poskodenie orgénov.
Pacienti so Standardne rizikovym SMM nepotrebuju lie¢bu, no vyzaduje sa pravidelna
kontrola hemato-onkolégom. Pacienti s vysokorizikovym SMM sa m6zu rozhodnut, ¢i sa
chcu zucastnit klinickej studie.

Transplantat (transplantacia): existuju r6zne typy transplantacie.

« Transplantdcia kmeriovych buniek z periférnej krvi (PBSC) — predtym, nez sa pacientovi
poda vysokodavkovana chemoterapia, ktora znici rakovinové bunky, lekari odoberu
zdravé kmenové bunky z cirkulujicej krvi pacienta (nie z kostnej drene) a uchovaju
ich. Kmenové bunky sa potom po lie¢be vratia pacientovi, kde mézu tvorit nové
krvinky a nahradit krvinky zni¢ené lie¢bou. Pouzitie PBSC pri autolégnej transplantacii
umoznuje lahsi a bezpecnejsi odber kmenovych buniek a rychlejsie zotavenie sa po
transplantdcii, nez transplantacia kostnej drene.

« Autolégna transplantdcia - postup, v ramci ktorého sa z krvi z pacienta odoberu
kmenové bunky a vratia sa mu po ukonceni intenzivnej liecby.

« Transplantdcia kostnej drene — tento pojem opisuje proces odberu kmernovych buniek
z kostnej drene a ich podanie vo forme infuzie pacientovi. V sucasnosti sa v pripade
myelému tento pojem pouziva zriedkavejsie, lebo kmenové bunky sa teraz odoberaju
z periférnej alebo cirkulujucej krvi.

« Alogénna transplantdcia (alostep) — infuzia kostnej drene alebo kmerniovych buniek od
jedného jedinca (darcu) inému jedincovi (prijimatelovi). Pacient dostane kostnu dren
alebo kmenové bunky od darcu, ktory je kompatibilny, aj ked nie geneticky identicky.
Vykonava sa krvny test HLA, pomocou ktorého sa urci, ¢i sa pacient s potencidlnym
darcom zhoduje. Darcom moze byt rodinny prislusnik alebo moze pochadzat z registra
darcov, ako je napr. Narodny program darcov kostnej drene (NMDP). V ojedinelych
pripadoch mézu bunky darcu pochadzat z banky pupocnikovej krvi.
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« Alogénna transplantdcia po priprave s redukovanou intenzitou (RIC) -
novsia a pri myeldéme bezpecnejsia technika nez je alogénna transplantacia. RIC je
nemyeloablativna ,minialotransplantacia” po priprave s redukovanou intenzitou,
ktora sa vykondva v priebehu 180 dni po Standardnej autolégnej transplantacii.

« Tandemovd transplantdcia — pojem, ktory sa pouziva na oznacenie dvoch
transplantacii. Méze ist o dve autoldgne transplantacie alebo o autolognu
transplantdciu, po ktorej nasleduje alogénna transplantacia (od darcu). Tandemové
transplantdcie sa zvycajne planuju tak, aby medzi jednotlivymi transplantécia bol
odstup 3-6 mesiacov. V ére novych ucinnych lie¢ob je tandemovd transplantécia stale
menej Casta.

« Transplantdcia pri zhode nepribuznych darcov (MUD) - ide o postup transplantacie
kmenovych buniek, pri ktorom su pacient a kmeriové bunky geneticky zhodné,
pricom bunky nepochédzaju od rodinnych prislusnikov. Tento postup sa u pacientov s
myelémom neodporuca, pretoZe sa spaja s neakceptovatelne vysokou imrtnostou.

« Syngeneickd transplantdcia — infizia kostnej drene alebo kmenovych buniek medzi
identickymi dvoj¢atami.

« Transplantdcia pupocnikovej krvi — kmenové bunky pochadzaju z pupocnikovej krvi
novorodencov. Takato krv je zmrazend a uskladnend v bankach pupoc¢nikovej krvi.

Udalosti definujice myelém (MDE): biologické markery, ktoré naznacuju progresiu
smerom k symptomatickému myelému, ku ktorej dochadza v obdobi od 18 mesiacov
do 2 rokov.

Vakcina: pripravok, ktory obsahuje mftve mikroorganizmy, Zivé oslabené organizmy alebo
uplne virulentné organizmy, ktory sa podéva na vytvorenie alebo umelé zvysenie imunity
voci uréitému ochoreniu.

Vapnik: minerdl, ktory sa nachadza najma v tvrdej casti kostnej matice alebo
hydroxyapatite. Ak sa vytvara alebo uvoltiuje v nadmernom mnozstve, moze sa
hromadit v krvnom obehu. Pozrite si ,Hyperkalciémia®”.

Virus: mald Castica, ktord moéze infikovat bunky a zmenit ich funkciu. Infekcia vyvolana
virusom mdze u pacienta sposobit rozvinutie symptémov. Vzniknuté ochorenie a
symptémy zdvisia od typu virusu a typu infikovanych buniek.

Volny lahky retazec: ¢ast monoklonalneho proteinu s lahkou molekuldrnou hmotnostou.
Méze sa viazat na tazky retazec alebo moéze zostat nenaviazang, resp. volna. Volné fahké
retazce sa mozu zmerat pomocou citlivého testu s ndzvom Freelite®.

Waldenstromova makroglobulinémia (WM): zriedkavy typ indolentného lymfému,
ktory postihuje plazmatické bunky. Tvoria sa nadmerné mnozstva IgM proteinu. Nie je to
typ myelému.
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10 STEPS TO BETTER CAREm— = -

JEDINECNY NASTROJ NA ZISKANIE =
INFORMACIT O DIAGNOZE A LIECBE

Jednym z najviac sklucujucich aspektov po stanoveni diagnézy
mnohopocetného myelému je zistenie a pochopenie toho, ze ide o nezndme
a pomerne komplikované ochorenie. Od stanovenia diagnézy po dlhodobé
prezivanie vas na vasej ceste s mnohopocetnym myelémom bude sprevadzat
10 Steps to Better Care® (10 krokov k lep3ej starostlivosti):

1. Oboznamte sa s ochorenim. Nechajte si stanovit spravnu diagnézu.
2, Testy, ktoré naozaj potrebujete.
3. Moznosti pociatocnej liecby.
4. Podporna starostlivost a ako sa k nej dostat.
5. Transplantacia: Potrebujete ju?
6. Zhodnotenie odpovede: Zabera liecba?
7. Konsolidacia a/alebo udrziavanie.
8. Sledovanie myelému: Monitorovanie bez zdhad.
9. Relaps: Potrebujete zmenit liecbu?
10. Nové studie: Ako ich najst.
Navstivte strdnku 10 steps.myeloma.org, kde ziskate lepsi prehlad o ochoreni

a diagnoze a krok za krokom sa oboznamite s najlepsimi testami, lie¢bami,
podpornou starostlivostou a momentalne dostupnymi klinickymi stadiami.

Ako vzdy vas International Myeloma Foundation (IMF) vyzyva k tomu, aby ste
vsetky zdravotné zalezitosti prediskutovali so svojim lekdrom. Naddcia je tu
pre vas, aby vam poskytla ndstroje na pochopenie a lepsie zvladanie vasho
myelému. Navstivte webovu lokalitu IMF myeloma.org alebo zavolajte na
infolinku nadacie na tel. ¢isle +1818-487-7455, na ktorej vam s vasimi otazkami
a problémami poradia vyskoleni odbornici. Medzindrodna nadécia pre
myelédm je tu preto, aby vdm pomohla.
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